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et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.
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aux lois de [humanité.
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AJCC
BRCA
QSE
Qsl
QIE
Qil
TNM
ACR
CcCl
Cu
CA15-3
SBR
RP
RE
HER2
THS
CR
RR
IMC
OMS
CLIS
CCIS

Liste des abréviations

: The American Joint Committee on Cancer
: Breast cancer

:quadrant supero externe

: quadrant supero interne

:quadrant infero externe

:quadrant infero interne

: Tumor, Node, Metastasis

: American college of Radiology
:carcinome canalaire infiltrant
:carcinome lobulaire infiltrant

: Carborydrate Antigen 15-3

: Scarff Bloom Richardson
:Récepteur a progesterone

: Récepteur a I'estrogéne

: Human Epidermal Growth Factor Receptor 2
:traitement hormonal substitutif

. collaborative group 1997

: risque relatif

. indice de masse corporelle

: organisation mondiale de la santé
: carcinome lobulaire in situ

. carcinome canalaire in situ
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Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

Le cancer du sein est le premier cancer féminin au Maroc ainsi qu’a [|’échelle
mondiale .Son incidence est en augmentation réguliere et rapide et reste la premiére cause de
mortalité par cancer chez la femme, malgré les progres des méthodes diagnostiques en
particulier de la mammographie et des avancées thérapeutiques réalisées dans ce domaine.

C’est un cancer multifactoriel; Les facteurs de risque sont d’ordre hormonal, génétique et
environnemental.

Nous n’avons pas trouvé beaucoup de données concernant sa fréquence au Maroc.

Nous nous sommes surtout basés sur le registre de cancer de Casablanca 2004 et celui
du Rabat 2005. L'incidence du cancer du sein est de 35 pour 100000 femmes selon le registre
de cancers du Casablanca [12], et de 30,6 selon le registre de cancer du Rabat [11].

A Marrakech, il n’ya pas pour I'instant de registre des cancers .Cependant des efforts
énormes sont entreprises pour que ce registre voit le jour.

Sa prise en charge pose beaucoup de problemes .En plus de I’'absence de registre, il n’y
avait pas de possibilité de compléter le traitement (Radiothérapie) durant notre période
d’étude.Les patientes se dirigent surtout a Casablanca, Rabat ou Agadir pour compléter leurs
traitement.

Cette situation posait beaucoup de problemes aussi bien pour les patientes que pour les
intervenants sur cette pathologie.

Heureusement depuis une année, les patientes de notre région peuvent étre prises en
charge intégralement a Marrakech grace a I’ouverture du centre d’oncologie et d’hématologie et
aux efforts de I'association Lalla Salma pour lutter contre ce cancer.

Le but de notre travail est de rapporter le profil épidémiologique, clinique de nos

patientes durant la période d’étude ainsi que les aspects thérapeutiques et pronostiques.
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Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

|. Matériel:

Il s’agit d’une étude rétrospective menée au centre hospitalier universitaire Mohammed VI
de Marrakech dans le service de gynécologie obstétrique B. Cette étude concerne une série de
209 malades ; colligés durant une période de 5ans allant du Ter janvier 2005 au 31 décembre

2009.

Il. Méthodes :

1- Constitution de I’échantillon :

Le travail réalisé a concerné les patientes diagnostiquées au service de gynécologie

obstétrique B du CHU Mohammed VI de Marrakech.

1-1 les critéres d'inclusion :

- Toutes les patientes atteintes de cancer du sein durant la période d’étude sans
préjuger de leur age;
- Toutes les tumeurs mammaires malignes confirmées histologiquement durant la

période d’étude sans préjuger de leur type histologique;

1-2 Les critéres d’exclusion

- les tumeurs mammaires sans preuve histologique;
- Les malades atteints de cancer du sein dont les dossiers d’hospitalisation sont
vides ou non retrouvés (Le nombre des dossiers non exploitables était de 10);

- Les cancers du sein chez I’lhomme.




Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

Le recueil des données a été fait a travers une consultation des dossiers d’hospitalisation

au sein des archives et a partir des registres du bloc opératoire.

La classification anatomopathologique utilisée pour classer les tumeurs malignes du sein

est la nouvelle classification de I’AJCC 2010 (voir annexe 1) [82].

2- Définition des variables analysées:

L’étude a été réalisée a I'aide d’une fiche d’exploitation (voir annexe2) préétablie qui

renseigne sur :

*

I S S . S

*

Age
Le niveau socio économique
Les ATCD personnels
Age de la ménarche
Parité
Statut hormonal et age de la ménopause
Antécédent de mastopathie bénigne
Antécédent du cancer du sein, de I'endomeétre et de |I'ovaire
Antécédent d’irradiation
Intoxication alcoolo tabagique
Les ATCD familiaux du cancer du sein, de I'ovaire et du colon
Les données cliniques
« Délai de consultation
« Circonstance de découverte
« Anomalies cutanées
« Caractéristique du nodule diagnostiqué
« Ecoulement mamelonnaire

« Anomalie du sein controlatéral
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« Atteinte ganglionnaire clinique
# Les données radiologiques
# Les données anatomo-pathologiques
# Le traitement chirurgical
« Traitement radical
- D’emblée
- Aprés chimiothérapie néo adjuvante
« Traitement conservateur
- D’emblée

- Apres traitement chimiothérapie néo adjuvante

3- Analyse des données :

La saisie des textes et des tableaux a été faite sur le logiciel Word XP et celle des
graphiques sur le logiciel Excel XP.
L’analyse statistique des données a été faite a I’aide du logiciel SPSS version 10 a I'aide

du service d’épidémiologie.
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|. Aspects épidémiologigues :

1- Fréquence du cancer du sein :

219 patientes hospitalisées du 01 janvier 2005 jusqu’au 31décembre 2009 ayant été
prises en charge pour un cancer du sein dans le service de gynécologie obstétrique B au CHU
Mohammed VI du Marrakech. Notre étude a concerné 209 cas dont les dossiers sont

exploitables.

2- Place du cancer du sein par rapport aux autres cancers gynécologiques :

Le cancer du sein était le cancer gynécologique le plus fréquent (57,2% de tous les cancers
gynécologiques).

Tableau | : la fréquence du cancer du sein par rapport aux autres cancers gynécologiqgues
durant la période d’étude.

Type de cancer gynécologique Effectif Pourcentage (n= 383)
Cancer du sein 219 57,2%
Cancer du col 91 23,8%
Cancer de la vulve 34 8,9%
Cancer de I'ovaire 30 7,8%
Cancer de I’endometre 9 2,3%
Total 383 100%

B cancer du sein
cancer du col
B cancer de lavulve

B cancer de l'ovaire

MW cancer de I'endométre

Figure n° 1:Fréquence du cancer du sein/aux cancers gynéco-mammaires.
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3- Recrutement annuel des cas de cancer du sein :

On remarque que la fréquence du cancer du sein augmente au fil des années.

Tableau Il : Recrutement des patientes atteintes du cancer du sein selon les années.

L’année Le nombre recruté Pourcentage
2005 26 11,9%
2006 33 15%
2007 36 16,4%
2008 65 29,7%
2009 59 27%
Total 219 100%

Dans notre étude, I’age des patientes est compris entre 19 et 87 ans avec une moyenne
de 48,9 ans.
La tranche d’age la plus atteinte est celle comprise entre 35 et 50 ans avec 107 patientes

soit 51,2% des cas. L’dge jeune (<35ans) a été noté dans 7,2 % des cas (15 patientes).

51,20%

36,80%

7,20%
4,80%

<35ans 35-50ans 50-70ans >70ans

Figure n°2: Répartition des malades atteints de cancer du sein par tranches d’age.
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5- le statut familial:

Le nombre de femmes mariées était de 167 soit 79,9% alors que les patientes célibataires
étaient au nombre de 17 avec un pourcentage de 8,1%.

Tableau llI: répartition selon le statut familial :

Statut familial Effectif Pourcentage
Mariée 167 79,9%
Célibataire 17 8,1%
Veuve 18 8,6%
Divorcée 7 3,3%
Total 209 100

6- Age de la ménarche :

L’age de puberté de nos patientes est compris entre 10 et 18 ans avec une moyenne de
13 ans.
Les patientes ayant eu leurs premiéres régles avant I'age de 12 ans n’avaient présenté

que 27,8 % des cas.

Tableau IV : répartition des cas selon I’age de la ménarche :

Age de la ménarche Effectif Pourcentage
<12 ans 58 27,8%
> 12 ans 151 72,2%
Total 209 100%

7- Age de |la 1ere grossesse :

175 patientes avaient une grossesse soit 83,7% ; 58 parmi eux avaient une grossesse a

un age plus de 30 ans ce qui représente 27,7% de I’ensemble de nos patientes.
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m=30ans
W >30ans

pas de grossesse

Figure n°3: répartition selon I’dge de la 1ére grossesse.

8- La parité :

La parité de nos patientes a varié entre 0 a 12 enfants et la majorité sont des multipares :
115 patientes soit 55% des cas, alors que les nullipares n’ont présenté que 34 patientes soit

16,3% des cas.

W nullipare
W paucipare

W multipare

Figure n°4: Répartition des malades selon la parité
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9- Allaitement au sein :

L’allaitement au sein est rapporté chez 149 patientes soit 71,3% des cas avec une durée
supérieure ou égale a 2 ans chez 112 patientes soit 53,6% des cas.

Tableau VI: répartition selon la durée d’allaitement au sein

Durée d’allaitement au sein Effectif Pourcentage
>2ans 112 53,6%
< 2ans 37 17,7%
Pas d’allaitement 60 28,7%
total 209 100%

10- statut hormonal et 4ge de la ménopause :

On défini ménopause par une aménorrhée d’au moins un an.

Cent onze de nos patientes atteintes de cancer du sein étaient ménopausées soit 53,1%.
Parmi les femmes ménopausées I’'age moyen de ménopause était de 49 ans avec des extrémes
allant de 38 a 60 ans.

Douze femmes parmi celles ménopausées avaient une ménopause tardive (>55ans) soit
environ 5,2% de la série.

Aucune patiente n’a bénéficie d’une hormonothérapie substitutive dans notre série.

Tableau VII : répartition des femmes selon le statut hormonal

Statut hormonal Effectif Pourcentage
Ménopausées 111 53,1%
En période d’activité génitale 98 46,9%
Total 209 100%
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5,2%

’ B ménopause tardive
B ménopause précoce
B femme en période d'activité
génitale

Figure n° 5: Répartition des malades selon I’age de la ménopause.

11- contraception hormonale:

89 femmes étaient sous contraception orale soit 42,5 % alors que 120 femmes ne
prenaient pas de contraceptifs oraux soit 57,5% des cas .La durée et le type de la contraception

orale n’ont pas été précisée.

12- Antécédent d’irradiation :

7 parmi nos patientes avaient présenté un antécédent d’irradiation ce qui présente 3,3%,
ces 7 patientes avaient un antécédent du cancer du sein traité de facon complémentaire par

radiothérapie.

Tableau VIII : Répartition des cas selon I'antécédent d’irradiation

ATCD d’irradiation Effectif Pourcentage
Présent 7 3,3%
Absent 37 17,7%
Non précisé 165 78,9%
Total 209 100%

13- Antécédents de mastopathie bénigne:

Les antécédents personnels de mastopathie fibrokystique ont été enregistrés chez 2

patientes ; une seule patiente a été suivie pour hyperplasie atypique.
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14- Antécédents du cancer du sein:

Sept cas de nos malades étaient déja traités pour un cancer du sein. Dans 5 cas il s’agit
d’un antécédent du cancer du sein controlatéral, alors que 2 patientes présentaient une récidive
du cancer dans le méme sein.

Parmi ces 7 patientes ayant présenté un antécédent du cancer du sein ,deux patientes ont
été suivies pour carcinome lobulaire infiltrant ,et ont bénéficié d’un traitement chirurgical
radical avec traitement complémentaire fait de radiothérapie, chimiothérapie et hormonothérapie
chez une de ces patientes .5 patientes ont été suivies pour carcinome canalaire infiltrant ,3
patientes parmi eux ont bénéficié d’un traitement chirurgical conservateur avec radiothérapie ;2
patientes ont été suivies pour carcinome canalaire infiltrant traité par traitement chirurgical
radical et traitement complémentaire fait de chimiothérapie et radiothérapie, avec

hormonothérapie chez une de ces patientes.

Tableau IX: répartition selon I’antécédent du cancer du sein

Antécédent du cancer du sein Effectif Pourcentage
Absent 202 96,7%
Présent 7 3,3%
Total 209 100 %

15- Antécédent du cancer de I’endomeétre et de |’ovaire :

Dans notre série on a trouvé 2 cas de cancer de I'ovaire (1% des cas) et aucun antécédent

de cancer de 'endomeétre.

16- Antécédents personnels médicaux :

Le diabéte a présenté l'antécédent le plus dominant chez nos patientes avec un

pourcentage de 10%.
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Tableau X: répartition selon les antécédents médicaux :

Type d’antécédent Nombre de cas Pourcentage (%)
Diabete 21 10%
HTA 15 7,1%
La dyslipidémie 2 0,9%
Cardiopathie 3 1,4%
Insuffisance rénale chronique 2 0,9%

17- Antécédents personnels chirurgicaux :

La cholécystectomie a présenté |'antécédent chirurgical le plus dominant chez nos

patientes avec un pourcentage de 8,1%.

Tableau XI: répartition selon les antécédents chirurgicaux
Type d’antécédent Nombre de cas Pourcentage (%)
Cholécystectomie 17 8,1%
Fibrome utérin 07 3,3%
Appendicectomie 05 2,4%
Cataracte 02 0,9%
Lithiase rénale 01 0,4%
Grossesse extra utérine 02 0,9%

18- Origine géographique :

La majorité de nos patientes étaient d’origine urbaine avec un pourcentage de 51,6%.

51,60%

60,00%
50,00%
40,00%
30,00%
20,00% 1~

31,70%

16,70%

10,00% +
0,00% + . ; .'"

urbaine rurale non précisé
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Figure n° 6. Répartition des patientes selon I'origine géographique

19- Antécédents familiaux :

19-1 Cancer du sein, de I'ovaire et du colon:

Les antécédents familiaux de cancer du sein ont été rapportés chez 13 cas, soit 6,2 % de

nos patientes. Sachant que nous ne pouvons pas dire qu’il s’agissait des formes familiales du

cancer du sein car aucune recherche n’a été faite dans notre région en ce qui concerne la

mutation des genes BRCA1 et BRCA2.

Les antécédents familiaux de cancer de I'ovaire ont été trouvés chez 1 cas, ce qui

correspond a 0,5% de nos patientes.

Aucun cas familial de cancer colique n’a été rapporté dans notre série.

Tableau XII: Répartition selon les antécédents familiaux du cancer du sein :

Lien de parenté Nombre de cas Pourcentage
Mére 3 1,4%
Sceur 1 0,5%
Tante 5 2,4%
Cousine 4 1,9%
Total 13 6,2%

Il. Aspects cliniques :

1- Délai de consultation :

Le délai de consultation dans notre série a varié entre 10 jours et 2 ans avec une

moyenne de 8 mois.

2- Circonstances de découverte :

2-1 Mode de découverte :
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La découverte du cancer du sein est dans 96,2 % des cas faite par la patiente elle méme,
et dans 3,8 % des cas lors d’un examen médical.

Aucune de nos patientes n’a bénéficié d’'une mammographie de dépistage.

4%

\ Odécouverte par la patiente

B découverte par I'examen
médical

Figure n°7: Répartition des cas en fonction du mode de découverte du cancer.

2-2 Motif de consultation

Le motif principal de consultation de nos patientes était la constatation d’un nodule du

sein chez 80,3 % des cas avec augmentation de la taille du nodule dans 101 cas (60,1% des

nodules).
Tableau XIIlI: répartition des cas en fonction des signes révélateurs
Signes révélateurs Nombre Pourcentage
Nodule 168 80,3%
mastodynie 11 5,3%
Anomalie cutanée 27 12,9%
Ecoulement mamelonnaire 3 1,4%

3- Données de I’examen clinique :

3 -1 Anomalie cutanée :

Les anomalies cutanées (69cas) répartissaient de la maniére suivante :
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eczématisation observée chez 2 cas soit 2,9% des anomalies cutanées (0,9% de la
totalité de nos patientes).

peau d’orange observée chez 27 cas soit 39,1% des anomalies cutanées (12,9% de
nos patientes).

ulcérations cutanées observées chez 13 cas soit 18,8 % des anomalies cutanées
(6,9% de nos patientes).

rétraction cutanée observée chez 21 cas soit 30,43 % des anomalies cutanées (10%
de nos patientes).

Signes inflammatoires (rougeur, inflammation, cedéme) observées chez 29 cas soit
42% des anomalies cutanées (13,8% de nos patientes).

rétraction mamelonnaire observée chez 12 cas soit 17,4 % des anomalies

cutanées (5,7% de nos patientes).

Tableau XIV: répartition selon la présence d’anomalies cutanées

Anomalie de la peau en regard Nombre Pourcentage
Absente 140 67%
Présente 69 33%
Total 209 100%

3-2 Caractéristigues du nodule diagnostiqué

a- Répartition des cancers du sein selon le coté&eint :

Le sein gauche était le plus atteint avec une fréquence de 54,6%.
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1,4% 1,9%

H droit
H gauche
M bilatéral

E pas de nodule palpable

Figure n°8: Répartition des cas en fonction de la localisation du nodule sur les deux seins.

b- Répartition selon la localisation du nodule :
Le QSE était le plus touché dans 37,3%, suivi du QSI (20,1%) puis de la région rétro

aréolaire (15,3%).

Tableau XV: répartition des cas selon la localisation du nodule

Topographie Nombre Pourcentage
QSE 78 37,3%
Qsl 40 20,1%
rétro aréolaire 32 15,3%
QIE 28 13,4%
Qll 26 12,4%
Prolongement axillaire 5 2,4%
Pas de nodule palpable 4 1,9%

c- Répartition selon la taille tumorale:

94 patientes avaient une taille tumorale > 5cm soit 44,9% des cas.

Tableau XVI : répartition selon la taille tumorale a I’examen clinique

Taille tumorale Effectif Pourcentage
T<2cm 27 12,9%
2<T<5cm 88 42,2%
T> 5cm 94 44,9%
total 209 100%

c- Les limites du nodule :
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Le caractére irrégulier du nodule a été noté dans 174 cas soit 83,3% de notre série.

Tableau XVII: Répartition selon les limites tumorale a I’examen clinique :

Limites de la tumeur effectif pourcentage
Régulieres 31 16,3%
Irréguliére 174 83,3%
Pas de tumeur palpable 4 1,9%
Total 209 100%
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d- La consistance du nodule:

84,7 % des nodules diagnostiqués étaient de consistance dure.

Tableau XVIII: répartition selon la consistance du nodule a I’examen clinique

Consistance du nodule effectif pourcentage
ferme 28 13,4%
dure 177 84,7 %
pas de tumeur palpable 4 1,9%
Total 209 100%

e- La mobilité de la tumeur :

Le caractére mobile de la tumeur a été noté dans la majorité des cas (67,5%).

Tableau XIX : répartition selon la mobilité du nodule a I’examen clinique.

Mobilité de la tumeur effectif Pourcentage

Tumeur fixe par rapport au

€ bar Tapp 39 18,7%
plan superficiel
Tumeur fixe par rapport au

par rapp 18 8,6%

plan profond
Tumeur fixe par rapport aux 2
umeur fixe p pp ux . 3.3%
plans
Tumeur mobile 141 67,5%
Pas de tumeur palpable 4 1,9%
Total 209 100%

d- La focalité :

Le nombre de nodules était de un a deux nodules.

Neuf cas avaient deux nodules soit 4,3 %, alors que la majorité des cas (186) avaient un

seul nodule soit 93,3% des cas.

Dans 6,7% des cas le nombre de nodules n’est pas précisé.

3-3 Ecoulement mamelonnaire :

Cing cas ont présenté un écoulement mamelonnaire séro sanglant, soit 2,4 %.
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3-4 Anomalie du sein controlatéral:

Parmi les 8 cas ayant une anomalie du sein controlatéral, 5 malades avaient un cancer du
sein Soit 2,4 % de nos patientes, 3 cas avaient un nodule du sein soit 1,5 % des cas.

Parmi les 5 cas du cancer du sein controlatéral, 2 patientes ont été suivies pour
carcinome lobulaire infiltrant, et ont bénéficié d’'un traitement chirurgical radical avec
traitement complémentaire fait de radiothérapie, chimiothérapie et hormonothérapie chez une
de ces patientes. 3 patientes ont été suivies pour carcinome canalaire infiltrant ,1 patientes
parmi eux ont bénéficié d’un traitement chirurgical conservateur avec radiothérapie ; 2 patientes
ont été suivies pour carcinome canalaire infiltrant traité par traitement chirurgical radical et
traitement complémentaire fait de chimiothérapie et radiothérapie, avec hormonothérapie chez

une de ces patientes.

Tableau XX: Répartition des cas selon les anomalies du sein controlatéral:

Sein controlatéral Effectif Pourcentage
normal 201 96,2%
anormal 8 3,8%
Total 209 100%

3-5 Atteinte ganglionnaire Clinique

a- Adénopathies axillaires:

L’étude clinique de I'état ganglionnaire a mis en évidence I'absence de [I’atteinte
ganglionnaire chez la majorité des patientes soit 75,1% .En revanche nous avons noté la
présence d’adénopathies homolatérales mobiles chez 45 patientes soit 21,5%.

5 patientes avaient des adénopathies homolatérales fixes soit 2,4%.

Trois patientes avaient des adénopathies axillaires bilatérales soit 1,4% des cas.

Le nombre d’adénopathie axillaire varie de 1 a 3 adénopathies.

b- Adénopathies sus claviculaires :

Les 2 cas d’adénopathies sus claviculaires étaient associées a des adénopathies axillaires.
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Tableau XXI: répartition des cas selon la présence d’adénopathie sus claviculaire.

Adénopathie sus claviculaire Effectif Pourcentage
Absente 207 99%
présente 2 1%
total 209 100%

Nous avons adopté la classification TNM de I’AJCC 2010.

NO (pas d’adénopathie), N1 (adénopathie axillaire homolatérale mobile), N2 (adénopathie
axillaire fixe), N3 (adénopathie sous claviculaire homolatérale mobile,ou métastase ganglionnaire
de la chaine mammaire interne homolatérale associée a des métastases ganglionnaires

axillaires, ou adénopathie sus claviculaire homolatérale).

Tableau XXII: Répartition des cas selon le stade N clinigue de la classification TNM.

Stade N selon TNM Effectif Pourcentage
NO 157 75,1%
N1 45 21,5%
N2 5 2,4%
N3 2 1%
Total 209 100%

21,50%
2,40% 1%
NO N1 N2 N3

Figure n°10 : répartition selon le stade N de la classification TNM.

-23-




Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

lll. Aspects para cliniques :

1- Mammographie :

La mammographie a été réalisée chez 186 patientes soit 89% des cas; 159 cas
présentaient des signes évoquant la malignité soit 85,5% des mammographies réalisées, ce qui
représente 76% de la totalité de I’échantillon.

Une opacité stellaire a été retrouvée chez 100 patientes ce qui représente 47,8 % de nos
patientes, une opacité nodulaire a limites irrégulieres chez 64 patientes soit 30,6% de nos
patientes, un épaississement cutané chez 28 patientes soit 13,4% des cas, des micro
calcifications suspectes chez 64 patientes soit 30,6% , et une désorganisation architecturale chez
23 patientes soit 11% des cas .

La mammographie était en faveur de bénignité montrant une opacité bien limitée chez 30

patientes soit 16,1% des mammographies réalisées ce qui représente 14,3% des cas.

Tableau XXIlII: répartition selon les signes de malignité a la mammographie

Aspect mammographique Nombre de cas Pourcentage (n=209)
Opacité stellaire 100 47.8%
Micro calcification 64 30,6%
Opacité a limites irréguliere 64 30,6%
Epaississement et rétraction cutanée 28 13,4%
Désorganisation architecturale 23 11%

Classification ACR:

Les anomalies mammographiques ont été classées selon la classification ACR (américain
college of radiology) .Cette classification n’a pas été précisée que pour 17 mammographies
soit 8,1% des cas. Ces anomalies ont été classées ACR2 dans un seul cas (0,4%), ACR4 dans 7

cas (3,3%) et ACR5 dans 9 cas soit 4,3% de nos patientes.
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Figure n°12 :

Figure n°13: Mammographie bilatérale en incidence oblique montrant des
macrocalcifications éparses au niveau des 2 seins .

Figure n°14 : mammographie du sein gauche en incidence de profil une opacité spéculée
associée a une rétraction mamelonnaire.

- 25 -



Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

2- Echographie mammaire :

Le document échographique a été retrouvé Chez 121 cas soit 57,9% de la totalité de
I’échantillon ; et il a objectivé des images suspectes de malignité dans 102 cas soit 84,2% des

échographies réalisées (48,8% de nos patientes).

Les signes de suspicion de malignité se répartissaient de la maniére suivante :
- Masse tissulaire hypoéchogeéne irréguliére a été notée chez 59 patientes (28,2% de
nos patientes) ;
- Le caractére hypoéchogéne hétérogéne de la masse a été retrouvé chez 49 cas
(23,4%) ;
- Association a une composante kystique observée chez 3 cas (1,43%) ;
- L’atténuation postérieure des échos a été notée chez 37cas (17,7%) ;
- La présence d’adénopathies axillaires a été notée chez 24 cas (11,4%) ;
L’'image d’une masse tissulaire hypoéchogene irréguliére était la traduction radiologique
la plus retrouvée chez nos malades atteints de cancer du sein.
Une masse tissulaire d’allure bénigne a I'échographie était retrouvée chez 19 cas soit
15,7% des mammographies réalisées, ce qui représente 9,1% de nos patientes (une masse

hypoéchogéne homogeéne a limites régulieres sans atténuation postérieure des échos).

Figure n°15:aspect échographique d’un nodule mammaire suspect
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Figure n°16 : image mammographique d’un nodule suspect montrant une formation
hyperéchogéne ovalaire.

4- Galactographie :

La galactographie n’a pas été réalisée chez aucune patiente.

5- IRM mammaire :

L’IRM mammaire a été réalisée chez une seule patiente ayant bénéficié d’un traitement
chirurgical conservateur et a présenté dans les suites post opératoires un aspect du sein

inflammatoire, I'IRM n’a pas montré d’anomalie suspecte.

IV. Aspects anatomopathologiques :

1. Modalités de confirmation histologigue de malignité :

Le diagnostic positif est basé sur I’étude anatomopathologique des différents types de

prélévements mammaires.
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1.1 La cytologie :

La cytoponction a été pratiquée seulement chez 11 patientes soit 5,3% des cas, elle a
objectivé des cellules malignes ou suspectes de malignité dans 8 cas soit 72,7% des
cytoponctions réalisées.

Elle s'est révélée négative dans 3 cas soit 18,1% des examens réalisés.

Tableau XXIV: répartition selon les résultats de la cytoponction

Cytoponction Effectif Pourcentage (n=11)
Positive 8 72,7%
Négative 3 27,3%
Total 11 100%
1.2 Histologie:

a- La micro biopsie
La micro biopsie au tru cut a été réalisée seulement chez 10 patientes, soit 4,8% des cas
a cause de non disponibilité du matériel au sein de notre formation .Cette pratique est devenue

plus fréquente depuis cette étude.

b- La biopsie chirurgicale

b-1 L’examen extemporané :

L’examen extemporané a été réalisé dans 114 cas soit 54,5%.

b-2La biopsie simple :
Le diagnostic de malignité a été porté sur biopsie chirurgicale simple pratiquée chez 61

cas ayant un sein inflammatoire soit 29,2%.

b-3 La biopsie exérése :
La biopsie exérese a été réalisée chez 24 patiente ce qui correspond a 11,5% de

I’ensemble des cas.
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b-4 La macrobiopsie :

Cette technique n’a pas été pratiquée chez aucune de nos patientes.

Tableau XXV: répartition selon les modalités de confirmation histologique

Modalité de confirmation histologique .
L, Effectif Pourcentage
de malignité

Microbiopsie 10 4,8%
Examen extemporané 114 54,5%%
Biopsie simple 61 29,2%
Biopsie exérése 24 11,5%
Total 209 100%

2. Type histologique de la tumeur :

L’étude histologique a montré la prédominance du carcinome canalaire infiltrant avec

68,4 % des cas.

La répartition des cas en fonction du type histologique est exposée dans le tableau n

XXVI.
Tableau XXVI: répartition selon le type histologique des tumeurs du sein.

Type histologique Effectif Pourcentage
Carcinome canalaire infiltrant 143 68,4%
Carcinome lobulaire infiltrant 25 11,9%
Carcinome indifférencié 25 11,9%
Carcinome médullaire 7 3,4%
Carcinome canalaire in situ 5 2,4%
Carcinome colloide 2 1%
Carcinome papillaire 1 0,5%
Lymphome a cellularité mixte 1 0,5%
Total 209 100%
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Figure n°17: répartition selon le type histologique

V. Bilan d’extension :

1- Clinique :

Parmi les cas ayant des signes généraux, une patiente avait des signes digestifs, une
patiente avait des signes neurologiques, une patiente avait des signes respiratoires et 21 cas

avaient une altération de I’état général.

Tableau XXVII: Répartition selon la présence de signes généraux.

Signes généraux Effectif pourcentage
Absents 185 88,5%
Présents 24 11,5%
Total 209 100%

2- Para clinique :

Le reste des examens complémentaires non réalisés dans notre service ont été demandés

au service d’oncologie apres traitement chirurgical.
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2-1 Imagerie:

a- Radiographie pulmonaire :
Réalisée de facon systématique chez toutes les patientes, elle a montré 2 cas de

métastases pulmonaires.

b- Echographie abdominale :

Réalisée chez presque toutes les malades ,elle a objectivé la présence de formations

nodulaires en rapport avec des métastases hépatiques dans 7 cas .

c- Scintigraphie osseuse :

Elle n'a été faite que chez 3 malades, elle a montré deux cas de métastases osseuses.
Cet examen a été demandé devant des signes d’appel du fait de la non disponibilité de

cette exploration au niveau de la région.

d- TDM thoracique :

Réalisée chez une patiente devant une symptomatologie respiratoire faite de toux
productive avec des rales crépitant, a mis en évidence des lésions nodulaires multiples en faveur

de métastases pulmonaires.

e- TDM cérébrale :

Réalisée chez une seule patiente devant des signes neurologiques, et ne montrant pas
des signes de métastases cérébrales.
La localisation hépatique prédominait dans 7 cas, suivie de la localisation

pleuropulmonaire dans 2 cas la localisation osseuse dans 2 cas.

Tableau XXVIII : répartition selon I’existence de métastases :

M Effectif Pourcentage
MO 198 94,7%
M1 11 5,3%
Total 209 100%
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Figure n°18:répartition selon la localisation des métastases

2-2 Biologie : Dosage des marqueurs tumoraux

a- Répartition selon les résultats de CA15-3:

Le dosage de CA15-3 n’a été effectué que chez 37 patientes soit 17,7% des cas, le

résultat était positif chez 11 patientes soit 29,7% des examens réalisés.

Tableau XXIX: Répartition selon les résultats de CA15-3 :

Dosage du CA15-3 Effectif Pourcentage (n= 37)
Positif 11 17,7 %
Négatif 26 82,3%
total 37 100%

b- Répartition selon les résultats de I'antigenearcino- embryonnaire :

Le dosage de I'antigene carcino —embryonnaire a été effectué seulement chez 2 patientes

ayant un antécédent du cancer de I'ovaire, et le résultat s’est révélé négatif dans les 2cas.
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VI. Classification TNM :

Au terme de ce bilan clinique et paraclinique, toutes les patientes ont été classées selon

la classification TNM de I’AJCC 2010 [82].

Tableau XXX : répartition des cas selon la classification TNM :

TNM NO N1 N2 N3 Total % ik
Tis 5 - - - 5 2,4% 0
TO - 2 - - 2 0,9% 0
T 18 2 - - 20 9,5% 0
T2 71 16 - 1 88 42.1% 2
T3 16 3 1 - 20 9,6% 0
T4 47 22 4 1 74 35,5% 2
total 157 45 5 2 209 11
% 75,1% 21,5% 2,4% 1% 100%

Répartition selon le stade de la tumeur (AJCC 2010):

Dans notre série, seulement 8,6% avaient des stades I, alors que 38,8% avaient des stades

Il et IV.
Tableau XXXI: répartition selon le stade de la tumeur
Stade Effectif Pourcentage

0 (Carcinome in situ) 5 2,4%
I 18 8,6%
1A 74 35,4%
11B 31 14,8%
A 3 1,5%
11IB 66 31,6%
HC 1 0,5%
v 11 5,2%
Total 209 100%
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Figure n°11 : Tumeur du sein droit stade IV

VII. Prise en charge chirurgicale :

219 cas du cancer du sein ont bénéficié d’un traitement chirurgical sur le sein et les
adénopathies axillaires durant la période d’étude, seulement 209 cas dont les dossiers sont

exploitables.

1-1 Traitement radical (patey ):

La chirurgie radicale a été pratiquée dans 167 cas soit 79,9% de notre série.

a -Aprés chimiothérapie néo adjuvante :
34 patientes ont bénéficié d’une patey apres chimiothérapie néo adjuvante soit 16,2%

des cas.

b- D’emblée :

133 patientes ont bénéficié d’une chirurgie radicale premiere.

1-2 Traitement conservateur:

La chirurgie conservatrice a type de tumorectomie ou quadrantectomie avec curage

ganglionnaire axillaire a été pratiquée chez 42 patientes soit 20,1% des cas.
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a- Apres chimiothérapie néo adjuvante :
Parmi les patientes ayant bénéficié d’un traitement chirurgical conservateur, 5 patientes

ont débuté leur séquence thérapeutique par une chimiothérapie premiere soit 2,4% des cas.

b- D’emblée :
Parmi les patientes ayant bénéficié d’un traitement chirurgical conservateur, 37 patientes

ont bénéficié d’une chirurgie soit 17,7 % des cas.

1-3 Mastectomie de propreté

La mastectomie de propreté a été pratiquée chez 2 patientes.

1-4 Les plasties de recouvrement

7 patientes ont bénéficié d’une plastie de recouvrement par lambeau du grand dorsal, et
2 patientes ont bénéficié d'une plastie de recouvrement par lambeau du grand droit de

I’abdomen.

1-5 Récidive :
2 patientes ont bénéficié d’une reprise chirurgicale a type de mastectomie pour récidive
tumorale apres traitement conservateur.
1 seule patiente a été réopérée pour récidive tumorale sur patey, l'intervention

chirurgicale a consisté en une résection tumorale.

M traitement radical

M traitement conservateur

Figure n°19 : répartition selon les modalités de traitement chirurgical

- 35 -



Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

Tableau XXXII : Répartition selon les modalités thérapeutiques

Effectif pourcentage
Traitement D’emblée 133 63,6%
radical Aprés chimiothérapie néo
o i A 34 16,3%
adjuvante
Traitement D’emblée 37 17,7%
conservateur Aprés chimiotherapie
S 5 2,4%
Néo adjuvante
Total 209 100%

VIII .Résultats de I’étude anatomopathologique des piéces
opératoires

1- Les limites d’exérese :

Les limites d’exérése ont été évaluées sur 209 pieces opératoires.

Dans la majorité des pieces opératoires étudiées les limites d’exérese étaient saines.

Tableau XXXIIl: répartition selon les limites d’exérese :

Limites d’exérése Effectif Pourcentage
Saines 206 98,5%
Tumorales 3 1,5%
total 209 100%

2- Grade histopronostique de SBR:

Les cancers du sein diagnostiqués dans notre série ont été gradés selon le grading
histopronostique de Scarff-Bloom-Richardson (SBR). Il prenait en compte la différenciation
cellulaire, I'anisonucléose et les mitoses permettant ainsi de classer les tumeurs en trois grades

histologiques de malignité : grade | (bas grade), grade Il (grade intermédiaire) et grade Il (haut
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grade). Le grade histopronostique de SBR n’était précisé que chez 169 de nos patientes
(80,8%).
Le grade SBR Il était le plus prédominant dans notre étude. Alors que le grade | qui est de

bon pronostic ne représentait que 3,3%.

Tableau XXXIV : répartition selon le grade histopronostique de SBR

Grade SBR Effectif Pourcentage
Grade | 17 8,1%
Grade Il 106 50,7%
Grade lll 76 36,4%
Grade non précisé 10 4,8%
total 209 100%

3- Emboles vasculaires néoplasiques :

La recherche d’emboles vasculaires n’a été notée que dans 209 comptes rendus

anatomopathologiques dont 41 cas se sont avérés positives (19,6%).

Tableau XXXVI: répartition selon la présence d’emboles tumoraux.

Emboles tumoraux Effectif Pourcentage
Absents 168 80,4%
Présents 41 19,6%
Total 209 100%

4- Le curage ganglionnaire axillaire :

Le curage ganglionnaire axillaire a été pratiqué chez 204 patientes, ce qui représente

97,6 % de nos patientes.
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4-1 Le nombre de ganglions examinés par curage

Le curage ganglionnaire significatif correspond a un nombre de ganglions prélevés
supérieur ou égal a 10. Il est non significatif lorsque ce nombre est inférieur a 10 ganglions.

Le curage ganglionnaire était souvent significatif dans 81,8% des curages ganglionnaires.

Tableau XXXVII: répartition selon le taux des curages ganglionnaires significatif :

Curage ganglionnaire Effectif Pourcentage (n=204)
Significatif 167 81,8%
Non significatif 37 18,2%
Total 204 100%

4-2 Répartition des métastases ganglionnaires seltnclassification TNM:

pNO (absence d’envahissement ganglionnaire), pN1 (métastase ganglionnaire axillaire
dans 1 a 3 ganglions), pN2 (métastase ganglionnaire axillaire dans 4 a 9 ganglions), pN3
(métastase ganglionnaire axillaire dans au moins 10 ganglions).

Les métastases ganglionnaires étaient absentes dans 30,4% des curages ganglionnaires
réalisés ; alors que I’envahissement ganglionnaire a été noté chez 142 patientes soit 69,6% des

curages ganglionnaires réalisés.

Tableau XXXVIII: Répartition des cas selon le stade pN de la classification TNM.

Stade PN Effectif Pourcentage
pNO 62 30,4%
pN1 55 27%
pN2 42 20,6%
pN3 45 22%
Total 204 100%

4-3 Effraction capsulaire

L’effraction capsulaire a été notée dans 34 cas soit 16,7% des curages ganglionnaires

réalisés.
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Tableau XXXIX: répartition selon I’effraction capsulaire

Effraction capsulaire Effectif Pourcentage
Absente 170 83,3%
Présente 34 16,7%
Total 204 100%

5- Immunohistochimie:

5-1 Etude des récepteurs hormonaux

La recherche des récepteurs hormonaux est systématique,cependant ce bilan a été réalisé

seulement chez 51 patientes soit 24,4%. Dans

des bilans réalisés, ce qui représentel8,6% de nos patientes.

12 ces récepteurs étaient positifs dans 76,5 %

Tableau XLII: répartition des cas selon I’expression des récepteurs hormonaux

Récepteurs hormonaux Effectif Pourcentage (n=51)
Positif 39 76,5%
Négatif 12 23,5%

Total 51 100%
| | | |

RP+RE+ 49%

RP-RE- 23,50%

RP-RE+ 19,70%

RP+RE- F 7,80%

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00%

Figure n°20: répartition selon I'expression des récepteurs hormonaux :
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5-2 Répartition des tumeurs selon I'expression deHER?2 :

L’évaluation de I’expression de I’HER2 (HercepTest) est systématique,cependant ce bilan

a été réalisé seulement pour 10 cas ; le résultat était négatif dans 4 cas.

Tableau XLIII: répartition selon les résultats de ’'HER2

Dosage HER2 Effectif Pourcentage (n=10)

Positif 6 60%
Négatif 4 40%
Total 10 100%
IX. Evolution :

Nous avons rencontré beaucoup de problemes pour connaitre I’évolution des patientes.

Le traitement adjuvant est réalisé au service d’oncologie.

En cas d’indication de la radiothérapie,les patientes sont transférées a Casa,Rabat ou
Agadir .

Depuis une année, grace a I'ouverture du centre d’oncologie et d’hématologie du CHU
Mohammed IV de Marrakech, les patientes atteintes du cancer du sein peuvent étre prise en

charge intégralement a Marrakech.

L’évolution n’a pu étre précisée que chez 78 patientes. Le suivi de nos patients avait
révélé 74 patientes en vie, 4 cas de déces.
Chez 61 patientes, on n’a pas noté de récidives locales ou de métastases apres un délai
moyen de 22,3 mois de la fin du traitement, soit 29,1% de nos patientes, alors que :
- 10 malades (4,8%) ont présenté une extension métastatique aprés un délai moyen de
13,8 mois.

- 5 malades (2,4%) ont présenté une récidive locale aprés un délai moyen de
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EPIDEMIOLOGIE

|. Epidémiologie descriptive :

1. Situation mondiale :

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent chez la femme partout dans le monde,
selon I'organisation mondiale de la santé(OMS), c’est le 2eme cancer le plus fréquent apres celui
du poumon pour les deux sexes réunis. C'est la premiére cause de mortalité par cancer chez la
femme entre 40 et 59 ans [1].

Chaque année plus d’un million de nouveaux cas de cancer du sein sont diagnostiqués
dans le monde. Mais son incidence (nombre de nouveaux cas par 100 000 habitants et par an)
reste variable selon les pays. Les régions a haut risque sont celles d’Amérique du nord
(78/100000 femmes) et d’Europe occidentale, alors que celles d’Asie et d’extréme orient
présentent des taux faibles (22/100000 femmes au Japon) [2].

En France comme pour I'’ensemble des pays industrialisés, le cancer du sein est le
cancer plus fréquent des cancers féminins. En 2000, le cancer du sein présentait 35,7% des
nouveaux cas de cancers chez la femme [5]. Le taux d’incidence standardisé est de 88,9 [6]. |l
représente également la premiére cause de mortalité féminine par cancer en France (20,2% des
déces) et occupe le 3eme rang des décés par cancer, hommes et femmes ensembles, apres le
cancer du poumon et le cancer colorectal. Le taux de mortalité standardisé est de 19,7 [6].

Dans tous les pays I'incidence reste plus élevée en zone urbaine qu’en zone rurale [3]. On
en déduit une différence significative de cette incidence entre deux types de régions |'une riche
ou le niveau de vie est élevé et I’autre pauvre est sous développée [2, 3]. (Figure 11).

Les taux de mortalité ont commencé a baisser (en 2000, derniére année pour laquelle on

dispose de statistiques mondiales). En Amérique du nord, en Europe occidentale et en Australie
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principalement en raison de I’amélioration du dépistage et des traitements par chimiothérapie et

hormonothérapie [2,3].

Afrique: 14

Océanie: 48

Ameérique: 59

Eurcpe: 105

Figure 21: I'incidence du cancer du sein (/100 000 habitant) sur les cing continents,
pour I’année 2000. [4]

2. Situation au Maghreb :

2-1 Algérie ;
Le cancer du sein occupe le premier rang parmi les cancers féminins (incidence standard:

44.5). Il voit son incidence augmenter régulierement avec pic d’incidence entre 54 et 59 ans [9].

2-2 En Tunisie
Le cancer du sein représente aussi la premiére localisation maligne chez la femme. Son
incidence a été évaluée par les 3 registres Tunisiens du cancer a environ 17/100 000 femmes

[10].

2-3 Au Maroc:
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L’incidence du cancer du sein au Maroc est relativement plus élevée que dans les autres
pays du Maghreb mais elle reste nettement inférieure aux incidences retrouvées dans les pays
occidentaux ou les taux d’incidence sont supérieurs a 80 pour 100000 personnes [11].

En I’absence d’un registre de cancer national, 'approche d’une incidence parait difficile a
faire. Les données statistiques disponibles se basent sur les données des registres hospitaliers,
essentiellement du Rabat et du grand Casablanca.

Selon le registre du cancer du Rabat [11], le cancer du sein représente 33,5% des cancers
féminins. Avec une incidence standard de 30,6 [11].

Selon le registre des cancers du Grand Casablanca, le cancer du sein est le premier cancer
chez la femme (36,1% des cancers féminins) avec une incidence standard de 35 [12].

Au total, les données statistiques observées dans les pays du Maghreb paraissent plus
faibles que dans les pays occidentaux.

L’'importance de cette pathologie était également retrouvée dans notre série puisque le
cancer du sein est classé a la téte des autres cancers gynécologiques,représentant 57,2 % des

cancers gynéco-mammaires hospitalisés au service de gynécologie B.

Il. Epidémiologie analytique :

L’age est le facteur de risque le plus important du cancer du sein, avec une courbe
d’incidence monotone augmentant de 30 a 70 ans, avec cependant une cassure aux alentours de
45-50 ans apres laquelle la croissance est moins forte pour se stabiliser apres 80ans.
Néanmoins, 64% des cancers du sein surviennent apres 55ans. Le risque de survenue est donc

d’autant plus important que I’on est agé [1,22].
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Dans notre étude, I’dge moyen de nos patientes est de 48,9 ans avec un pic de fréquence
entre 35 et 50 ans de 51,2% .Ceci ne concorde pas avec les données en France [17] ou la
moyenne d’age de survenue est de 60 ans avec un pic de fréquence entre 60 et 64 ans.

Toutefois nous rejoignons les résultats obtenus au registre national du Grand Casablanca

et celles de MESMOUDI (service d’anatomopathologie CHU Med VI de Marrakech) [18].

Tableau n°XLIV _comparaison des résultats de notre série a ceux de la littérature.

ETUDES AGE MOYEN PIC DE FREQUENCE
France [17] 60 60-64 ANS
Tunisie [10] 50 41-50 ANS
Maroc(Rabat) [11] 50,7 55-64ANS
Maroc(Casablanca)[12] 48,1 40-44 ANS
MESMOUDI i ’ hologi H
SMOUDI (service d’anatomopathologie CHU 47 40-49 ANS
Med VI de Marrakech )[18]
MENIKHAR (service de gynéco obstétrique CHU
50 40-49ANS
IBN ROCHD de Casablanca) [19]
BENIDER (Centre d’oncologie
46,6 40-49 ANS
IBN ROCHD de Casablanca) [20]
Notre série 48,9 35-50 ANS

2. Age de la ménarche :

L’age de la puberté est un élément important dans la mesure ou” la survenue des régles
avant 12 ans augmente le risque de cancer du sein a I’dage adulte par une exposition plus
prolongée aux cestrogénes. Ainsi, toute année supplémentaire pour I’dge de la ménarche
diminue de 5 % de risque de survenue d’un cancer du sein [21].Hsieh [1] a retrouvé que pour
chaque délai de 2 ans dans l'installation des regles, le risque de cancer du sein était diminué de
10 %. Kvale [1] en Suede a noté une augmentation du risque de 4 % par an en fonction de la
précocité de I’age des premieres regles. Brinton [1] retrouve une diminution du risque de 23 %

lorsqu’il compare les femmes qui ont été réglées apres 15 ans a celles qui I'ont été avant 12 ans.
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Cet effet est noté par la majorité des auteurs a tout age, aussi bien pour les cancers
survenant avant qu’aprés la ménopause.

Dans notre série, la majorité des patientes (72,2%) ont eu leurs regles apres 12 ans.
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3. Age de la 1ere grossesse et la parité :

3-1 Age de la premi€re grossesse :

Les données de la littérature sont concordantes pour accorder a I’age lors de la premiere
grossesse un role important dans la genése du cancer du sein. Ce risque est élevé quand la
premiere grossesse est tardive et il semble diminuer si cette premiere est menée avant 30 ans.
Ainsi, une premiére grossesse avant 30 ans diminue de 25 % le risque par rapport a une femme
qui n’a pas eu d’enfant, et une premiere grossesse avant 20 ans diminue le risque de 30 % par
rapport a une femme qui a eu sa premiére grossesse aprés 35 ans [21].

La méta analyse d’Ewertz a conclu qu'une femme qui avait présenté sa premiere
grossesse aprés 35 ans avait un risque relatif de 1.5 par rapport a la femme qui I’avait présenté
a20ans[1].

Dans notre série, 27,7% de nos patientes ont eu leur premiére grossesse apres 30 ans.

3-2 Parité :
Dans notre étude le risque lié a la nulliparité était faible puisque les femmes nullipares ne
présentaient que 16,3% des cas alors que la majorité de nos patientes était multipares avec un
pourcentage de 55% .Ce résultat rejoint celui de BENIDAR [20].

Le tableau n°XL expose la comparaison avec les différentes études.

TableauXLV : comparaison entre le taux de nullipares entre les études

Etude Taux de nullipares
MESMOUDI [18] 20,5%
MENIKHAR [19] 29,6%
BENIDAR [20] 17%
TUNISIE [10] 13,4%
Notre étude 16,3%
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4, Allaitement au sein :

L’allaitement a souvent été présenté comme facteur protecteur. Ceci ne semble
cependant pas démontré de facon absolue et notable, en dehors peut-étre d’allaitement long de
plus de 2 ans [1]. Toutes les études ne concordent pas et de nombreuses publications ne
retrouvent pas de facteur protecteur lié a I’allaitement ni a sa durée [1].

Les raisons biologiques de I'impact de I’allaitement sur le risque de cancer du sein
restent inconnues, bien que diverses hypotheses soient émises : réduction du nombre de cycles
ovariens, élimination de substances carcinogénes par le sein lactant, modifications de la
différenciation cellulaire de la glande mammaire liées a I’allaitement [22].

La majorité de nos femmes avaient allaité au sein (71,3%). Le caractére prolongé (>2ans)

de I'allaitement a été rapporté chez 53,6% d’entre elles.

5. Age de la ménopause :

Un age avancé a la ménopause ressort souvent aussi comme facteur de risque de
développer un cancer du sein [1]. Trichopoulos[1] retrouve pour un risque relatif de 1 pour les
femmes ménopausées avant 45 ans, un risque relatif de 2,1 pour celles qui le sont apres 55
ans .

Brinton[1] trouve une diminution du risque de 20 % en comparant la survenue de la
ménopause aprés 54 ans a celle survenant avant 45 ans . Il semble cependant que pour chaque
année d’élévation de I’age de la ménopause, on note une augmentation du risque de survenue
de cancer du sein d’environ 3 a 4% [1,21].

L’dge moyen a la ménopause de nos patientes était de 49ans. 53,1% des patientes étaient

ménopausées et 5,2 % de nos patientes avaient une ménopause tardive.
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6. Traitement hormonal substitutif :

Les résultats relatifs au cancer du sein concernant le THS divergent entre trois études :

La CR (collaborative group 1997) : a rapporté une augmentation du risque de cancer du
sein chez les utilisatrices du THS de plus de 5 ans. Alors que dans I’étude MWS (million whomen
study), il n’y avait pas d’augmentation du risque de cancer un an ou plus aprés I’arrét du THS.

L’étude WHI (whomen’s health inisitive) a confirmé les résultats de la CR avec un risque
relatif (RR) de 1,26 [23, 24].

L’association oestro-progestative augmente le risque de cancer du sein plus que
I'oestrogénothérapie seule selon les résultats du méta analyse d’oxford (1997).

En effet, il a été recommandé de restreindre I'utilisation du THS aux femmes présentant
des troubles climatériques invalidants et de préconiser une prescription limitée a 2-3 ans en
moyenne apres information des patientes sur le rapport bénéfice-risque.

S’agissant des effets du THS sur l'incidence du cancer du sein, les seules preuves
épidémiologiques sont insuffisantes, d’ou la nécessité de recherches histo-pathologiques sur les
effets des hormones vis-a-vis du tissu mammaire [23,24].

Dans notre série, aucune patiente n’a recu un THS.

7. Contraception hormonale :

La majorité des études publiées n’ont pas retrouvé globalement d’élévation du risque de
cancer du sein liée a la contraception orale. Plusieurs études se sont particulierement attachées a
I’élévation du risque de cancer du sein avant 45 ans. Certaines ont retrouvé une légere élévation
du risque pour une durée globale de la prise plus longue et en particulier pour une longue durée
avant la premiere grossesse a terme. En ce qui concerne les femmes plus agées, aucune
élévation du risque avec la contraception orale n’a été retrouvée, certaines études évoquant

méme une possible réduction du risque [1].
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Ainsi la méta analyse de ROMIEU [1] qui a porté sur 27 études cas témoins a mis en
évidence une augmentation du risque chez la femme jeune de moins de 46 ans en cas de prise
de plus de 4 ans avant une premiére grossesse; NEWCOMB [1] dans son étude cas témoin
retrouve un risque chez les femmes de moins de 45 ans aprés utilisation récente de la pilule.

Dans notre série, la prise de contraception orale ne peut étre considérée comme facteur
influencant la survenue du cancer du sein puisque la majorité de nos patientes (57,5 %) n’étaient

pas sous contraception orale.

8. Antécédent d’irradiation :

L’irradiation médicale ou accidentelle a dose cumulée supérieure a quelques centaines de
milligray peut avoir un effet mutageéne. Les femmes ayant été irradiées avant I’Age de 20 ans ont
un haut risque de cancer du sein (RR de 2 a 6). La médiane de survenue apres la fin de
I’irradiation est autour de 18 ans.

L’irradiation nucléaire constitue un risque élevé de cancer du sein, comme en témoignent
les études effectuées sur les survivantes japonaises d’Hiroshima et de Nagasaki [1,25].

Le taux des antécédents d’irradiation parmi nos malades était de 3,3%. En fait ce taux ne

reflete pas la réalité puisque cette notion n’a pas été précisée chez 78,9 % des cas.

9. Antécédent de tumeur bénigne :

Pour I'adénofibrome, il survient essentiellement chez la femme jeune et classiquement
n’augmente pas le risque ultérieur de survenue de cancer du sein. Cependant d’autres auteurs
dont les plus récents en 1992 ont noté que le RR lié a un fibroadénome est de 1,7. Or une étude
plus récente montre que le RR de survenue d’un cancer du sein est de 3,8 lorsqu’il s’agit d’un
fibroadénome avec au voisinage une mastopathie proliférante. Ce RR est de 3,72 lorsqu’il existe

des antécédents familiaux de cancer du sein associés au fibroadénome.
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Pour le kyste mammaire les études récentes ne retrouvent pas de corrélation entre
I’existence de kyste sans autre |ésion associée et la survenue ultérieure de cancer du sein et ceci
quelque soit leur taille. Mais en cas d’antécédents familiaux de cancer du sein ce risque sera
augmenté.

Les hyperplasies atypiques s’accompagnent d’une élévation importante du risque de
cancer du sein (RR de 2,6 a 13) [24,25, 26,27].

Dans notre série 2 patientes ont présenté un ATCD de mastopahie fibrokystique et une

seule patiente a été suivie pour hyperplasie atypique.

10. Antécédent personnels du cancer du sein :

L’existence d’un antécédent personnel de cancer du sein traité et guéri constitue
également un facteur de risque de méme qu’un antécédent personnel de cancer de |'ovaire ou
du colon [30].

Notre série présente 3,3 % d’antécédents personnels de cancer du sein traité ,1 % de

cancer de I'ovaire.

11. Les facteurs environnementeux :

11-1 L’origine ethnique et géographigue

L’incidence du cancer du sein est 4 a 6 fois supérieure dans les pays occidentaux par
rapport aux pays en voie de développement. Lorsqu’il y a migration de population, le taux de
cancer du sein rejoint celui des femmes autochtones en 2 ou 3 générations. Cette différence est
observée aussi entre le milieu rural et urbain.

Ces données d’une valeur descriptive importante n’ont pas a elles seules de poids
explicatif mais sont sans doute liées au mode de vie dont les éléments seront repris de maniere

plus analytique par la suite [1, 30,31].
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La majorité de nos patientes étaient d’origine urbaine avec un pourcentage de 51,6%.

11-2 Les conditions socio économiques

Le niveau de vie élevé et la vie urbaine semblent augmenter I'incidence du cancer du sein.
Toutes les études statistiques prouvent que ce cancer frappe nettement plus les pays
industrialisés que les pays en voie de développement ou sous-développés ou le niveau de vie est
abaissé [4].

Plusieurs études considérent le bas niveau socio-économique comme facteur
pronostique important du cancer du sein. Le stade tumoral au moment du diagnostic est I'un des
facteurs essentiels associés a la survie, et les fréquents retards au diagnostic observés chez les
patientes des catégories sociales les plus vulnérables révelent un échec relatif de sa prévention
(moindre recours au dépistage et prévalence plus élevée de [|'obésité ainsi que des
comportements a risque tels que la consommation d’alcool et de tabac dans les classes sociales

défavorisées)[32].

11-3 Tabac:

Le tabac reste un sujet controversé concernant le risque de cancer du sein. Pour certains,
le tabac avance I'age de la ménopause et serait responsable d’hypo-ostéogénie et pourrait, par
ce biais, avoir un role protecteur. Il ne semble pas en tous cas a ce jour exister de corrélation
entre cancer du sein et intoxication tabagique. BRAGA [1] a mené une importante étude cas
témoin multicentrique qui ne retrouve aucune association entre tabac et cancer du sein, que ce
soit avec le nombre de cigarettes, la durée de I'intoxication ou I’dge de début [1]. Cependant une
étude plus récente a montré une augmentation du risque lorsque la femme commence a fumer a

un jeune age, cing ans avant sa premiere grossesse et continue longtemps ou beaucoup [21].

11-4 l'alcool
Les auteurs rapportent 30 % d’augmentation du risque en cas de consommation d’alcool,

augmentant de 7 % pour 10 g d’alcool consommé par jour [21].
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11-5 L’activité physique:

Plus d’une douzaine d’études prospectives et un nombre encore plus important d’études
cas-témoins ont examiné les relations entre AP et risque de cancer du sein et la majorité d’entre
elles rapportent une diminution du risque chez les sujets ayant I’AP la plus importante avec une
réduction allant de 20 a 70—80 %. Ces résultats ont été confirmés et précisés dans une revue
récente des articles publiés entre 1994 et 2006 sur les relations entre risques de cancer du sein
et AP. Les résultats mettent en évidence une association inverse entre AP et cancer du sein chez
la femme ménopausée avec une réduction des risques allant de 20 a 80 % selon les études. Pour
les femmes non ménopausées, I'association est moins forte (15—20 % de réduction). Pres de la
moitié de ces études rapportent «une relation dose—effet », une augmentation du niveau d’AP

étant associée a une diminution du risque [33].

11-6 I'obésité
L’existence d’une corrélation entre le poids, ou I'IMC, et I'incidence du cancer du sein est
bien établie chez les femmes ménopausées. Ainsi, le risque relatif de mortalité par cancer du
sein augmente proportionnellement avec le degré d’exces pondéral passant de 1 pour un IMC
inférieur a 25 a 1,34 en cas de surpoids, 1,63 en cas d’obésité, 1,70 en cas d’obésité sévere et

2,12 en cas d’obésité massive [35].

11-7 Alimentation riche en graisse

Les relations entre 'apport en graisses et le risque de cancer du sein restent débattues.
Dans la Women’s Intervention Study la réduction des apports lipidiques selon un protocole
randomisé est associée a un moindre risque de récidive du cancer du sein pris en charge a un
stade précoce. Cet effet favorable a été imputé a une perte de poids modérée et a une
amélioration de l'insulinorésistance. L'effet délétére de I'apport lipidique qui est associé a une

augmentation de I’estradiolémie a été confirmé [35].
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12. Les facteurs familiaux et génétiques :

Le cancer du sein est héréditaire dans 5 a 10% des cas. L’estimation du risque familial et
individuel peut étre un apport déterminant a la prise en charge de ces patients par la pratique de
dépistage ou d’une prévention adaptée [8].

Les prédispositions les plus connues sont BRCAT : Breast cancer 1 (sein et ovaire) et
BRCA2 : Breast Cancer 2 (sein homme et femme, ovaire et prostate). En effet BRCA1 et BRCA2
sont deux genes de prédisposition héréditaire localisées respectivement sur le bras long du
chromosome 17 et 13 [1,36].

L’identification de ces deux génes a permis une meilleure compréhension des formes
familiales de cancer du sein. Le syndrome de prédisposition au cancer du sein est transmis selon
le mode autosomique dominant [8].

Les génes BRCA1 et BRCA2 sont impliqués dans 95% des formes familiales de cancer du
sein et de I'ovaire, et dans 60% des formes familiales de cancer du sein seul [8].La fréquence des
mutations de ces deux génes est de I’ordre de 0,2%. Ainsi, une personne sur 500 serait porteuse
d’une altération d’'un gene BRCA1 ou BRCA2 [8,36].

Les caractéres principaux des cancers héréditaires sont leur bilatéralité, leur apparition a
un jeune age, leur transmission verticale et parfois leur association a d’autres cancers. [38, 39].

Une consultation d’oncogénétique devant une histoire familiale de cancer du sein est
indiquée si :

« cas de cancer du sein et/ou de I'ovaire chez des apparentés au ler ou au 2eme
degré dans la méme branche parentale.

« 2 cas de cancer du sein chez des apparentés au ler degré et avec au moins 'un
des critéres suivants:
- cancer de survenue précoce avant 40 ans ;
- cancer bilatéral ;

- cancer multifocal ;
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- cancer médullaire ;

- cancer du sein et cancer de I’ovaire chez la méme patiente ;
+ 2 membres de la famille atteints d’un cancer du sein agés de plus de 50 ans ;
* Cancer du sein < 35 ans sans histoire familiale ;

« Cancer du sein chez un homme (penser a une mutation de BRCA2) [38].

Notre série a été marquée par un taux des antécédents familiaux de cancer du sein
estimé a 6,2%. Ce taux est comparable a celui de MESMOUDI (6,3%) [18], alors qu’il est inférieur a
celui de la Tunisie (17%) [10].

Le taux des antécédents familiaux de cancer du sein et de I'ovaire parmi nos malades

était de 6,7%.
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DIAGNOSTIC

l. Clinique :

1. Délai de consultation :

Le retard de la prise en charge thérapeutique peut aggraver le pronostic du cancer du
sein .RICHARDS a montré, dans une méta analyse de 87 études, que les patientes pour lesquelles
ce délai était supérieur a 3 mois avaient un taux de survie de 12% inférieur a celui des femmes
prises en charge plus rapidement .Car ce délai est corrélé avec un stade plus avancé de la
tumeur [40].

Le délai de consultation clinique dans notre série était tardif (8 mois en moyenne). Ceci
peut étre expliqué par le manque d’information de nos patientes, I'utilisation des traitements
traditionnels, le probleme d’accessibilité aux centres de soins et a la pudeur, surtout en milieu
rural. En effet ce délai ne fait qu’aggraver le pronostic en retardant la prise en charge
thérapeutique du malade.

Ce long délai de consultation a été retrouvé dans toutes les séries marocaines [18,19].

2. Circonstance de découverte :

2-1 Mode de découverte :

Le retard diagnostic ne peut étre uniquement attribué a la patiente, mais également au
médecin, qui oubli trop souvent I'examen sénologique, ou qui le réalise mal par manque de
formation. Une enquéte récente réalisée auprés des médecins généralistes et de gynécologues
révele que seulement 5% des généralistes examinent systématiquement les seins de leurs

consultantes adultes, qu’elles soient jeunes ou agées [40]. Cette réalité est tres illustrée dans
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notre série puisque la découverte par examen médical est faite uniquement dans 3,8% des cas

alors que dans 96,2% des cas c’est la femme qui découvre sa tumeur.

2-2 Motif de consultation:

Les symptOmes amenant une patiente a consulter sont variables. Il peut s’agir d’une
douleur, d’une tumeur, d’une modification de la peau ou des contours du sein, d’'un écoulement
mamelonnaire, d’'une anomalie du mamelon ou de I’aréole, d’une adénopathie axillaire isolée,
d’un gros bras, d’'un hématome ou d’une ecchymose spontanée.

Ces motifs de consultations sont résumés dans le tableau n° XLIl, selon leur fréquence

retrouvée dans la littérature [40].

Tableau XLVI:répartition selon la fréguence des motifs de consultation selom la littérature.

Motif de consultation Pourcentage
Tumeur 80%
Douleur 1-15%
Modifications cutanées et aréolomamelonnaires 5-7%
Ecoulement mamelonnaire 2-10%
Hématome, Ecchymose spontanée < 1%
Adénopathies axillaires isolés <1%
Gros bras <1%

Concernant notre série et conformément aux données de la littérature, le nodule du sein
était le signe clinique révélateur dans 80,3% et I'apparition de modifications cutanées et/ou
aréolomamelonnaires dans 12,9% des cas,ce qui signe que la majorité de nos patientes
consultent a un stade déja avancé. Ce retard a la consultation peut étre di a plusieurs causes :
Difficultés économiques, manque d’information, médecine traditionnelle, problémes
psychologiques (peur de traitements mutilants et de I'annonce d’une mauvaise nouvelle,

timidité...).
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3. Examen clinique :

3-1 Anomalies cutanées :

Ceux-ci sont un érythéme cutané en regard de la tumeur occupant au moins le tiers du
revétement cutané, un cedéme en regard de la tumeur (il se manifeste par la sensation
d'épaississement cutané). Au niveau de la peau, on peut mettre également en évidence des
nodules de perméation, une infiltration cutanée, une ulcération, un bourgeonnement, une simple
dépression cutanée en regard de la tumeur ou une rétraction massive (glande mammaire
totalement fixée et rétractée sur le grand pectoral) [40,41].

Les modifications cutanées au moment du diagnostic étaient retrouvées chez 33% de nos
malades.

Ce taux élevé d’anomalies cutanées et aréolo-mamelonnaires chez nos malades pourrait
s’expliquer par le retard diagnostic et le recours aux méthodes traditionnelles mutilantes entre

autres les points de feu.

3-2 La localisation de la tumeur:

On retrouve dans la littérature que le cancer du sein est en général unilatéral et un peu
plus souvent du coté gauche. Il atteint rarement les deux seins de maniére simultanée (1% -2%
des cas). Le sieége habituel des cancers du sein est le quadrant supéro-externe dans 38,5% des
cas, suivi de la région centrale, les autres quadrants sont moins souvent atteints. Cette
topographie s’explique par la quantité du tissu glandulaire toujours plus présente dans la partie
centrale et supéro-externe du sein [42].

L’atteinte du sein gauche était légérement prédominante dans notre série. La bilatéralité
était rapportée chez 1,4 % des cas. Cependant, tous les quadrants étaient intéressés avec

effectivement une prédominance au niveau du siége supéro-externe dont le taux était de 37,3%.
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3-3 La taille tumorale :

La taille elle est évaluée, la patiente étant en décubitus dorsal, bras homolatéral relevé.
Elle est mesurée a l'aide d'un double décimeétre ou d'un pied a coulisse et permet de recueillir la
taille de la tumeur et d'avoir le premier élément de la classification dans le systeme TNM. Cette
taille est particulierement difficile a établir dans les tumeurs rétro aréolaires ou dans les tumeurs
accompagnées d'cedéme [40].

La mesure de la taille tumorale aussi bien clinique que macroscopique constitue un
important élément pronostic nécessaire a la prise en charge thérapeutique. Pour les lésions infra
cliniques, la taille tumorale est estimée a I’étude microscopique du cancer.

Les résultats de la taille tumorale selon la classification TNM de notre étude sont

comparables a ceux de I’étude tunisienne (tableau XLII).

Tableau XLVII: comparaison de la taille tumorale clinigue selon la classification TNM

Classification TNM(T) Tunisie [10] MESMOUDI [18] Notre étude
Tx - 2,6% -
T0 1,5% 2,8% 0,9%
Stades localisés (T1 - T2) 52,8% 52,6% 51,6%
Stades avancés (T3 -T4) 45,7% 42.4% 45.1%

L’'importance des formes avancées dans notre étude (45,1%) pourrait s’expliquer par le
diagnostic tardif dii a 'absence de compagne de dépistage, mais également, et en partie a un
contexte socioculturel particulier (pudeur) ou parfois un sentiment de peur, car le cancer est
toujours considéré au Maroc comme un mythe souvent rattaché a la mutilation et a la mort. De
plus I'’éducation sanitaire et la sensibilisation semblent encore insuffisantes. Ce n’est qu’en 2008
que la sensibilisation vis-a-vis de ce cancer dans le cadre d’une politique nationale de dépistage

a été adoptée au Maroc grace a I’association lalla Salma de lutte contre le cancer.
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3-4 Les limites de la tumeur.

Sont typiquement irréguliéres pour une tumeur maligne. Cet aspect typique n’est pas
constant, certains cancers de haut grade et les carcinomes colloides, médullaires ou papillaires
peuvent avoir des limites trés nettes [41].

Nos résultats concordent avec celles de la littérature puisque 83,3% des cancers

diagnostiqués étaient a limites irréguliéres.

3-5 La consistance de la tumeur

La consistance est le meilleur indicateur de la nature lésionnelle d’'une tumeur :
-Une tumeur dure, saillante, anguleuse évoque souvent un cancer.

- Un cancer colloide ou médullaire est souvent de consistance molle.

3-6 La mobilité da la tumeur:

La fixité s'apprécie par rapport aux plans superficiels cutanés et profonds. La manceuvre
de Tillaux (abduction contrariée du bras) permet de reconnaitre les tumeurs adhérant au muscle
pectoral. L'infiltration du revétement cutané est a la fois une indication fournie par l'inspection et
la palpation. Les tumeurs du sein fixées ou peu mobiles sont souvent suspectes de malignité, or
le caractere mobile n’est pas forcément témoin de bénignité [43]. Les tumeurs fixées a la peau
et/ou a la paroi thoracique ont représenté 17,2% des cas dans I’étude tunisienne [10], 53,8%

dans I’étude de MESMOUDI [18] et 30,6% dans notre étude.

3-7 La focalité:

Un cancer du sein invasif multifocal (CSIM) est défini par la présence d’au moins deux
foyers de carcinome infiltrant, histologiqguement documentés, développés dans la méme glande
mammaire et découverts simultanément [44].

Plusieurs études ont montré une corrélation positive entre la multifocalité et la présence
de métastases axillaires. Ce sur-risque persiste quelle que soit la taille tumorale. Il est

intéressant de noter que chez les patientes avec carcinome du sein infiltrant multifocal
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présentant des foyers invasifs de petite taille, il existe un sur-risque d’envahissement des
ganglions axillaires d’environ 20 % par rapport a celles présentant un cancer invasif unifocal de
méme taille [44].

La multifocalité des nodules été notée dans 4,3% des cas de notre série.

3-8 Ecoulement mamelonnaire

L’écoulement mamelonnaire est un symptome relativement fréquent puisqu’il s’agit de la
troisiéme plainte mammaire aprés les mastodynies et les masses [45].

On distingue trois types d’écoulements mamelonnaires: les écoulements
« physiologiques », les galactorrhées non puerpérales et les écoulements pathologiques. Ces
derniers sont définis par des écoulements unilatéraux, spontanés et habituellement unipores. lls
peuvent étre sanglants, séreux ou sérosanglants[45 ,46].

Tout écoulement mamelonnaire pathologique doit faire I'objet d’un bilan étiologique afin
d’identifier I'anomalie en cause. En effet, bien que la grande majorité de ces écoulements
mamelonnaires soit en rapport avec une pathologie bénigne, le pourcentage de cancer du sein a
I’origine de ce symptome n’est pas négligeable.ll est responsable des lésions malignes dans 5 a
23 % des cas [45].

Dans notre série, le cancer du sein s’est manifesté par un écoulement mamelonnaire

sérosanglant dans 2,4% des cas.

a- Anomalie du sein controlatéral :
La survenue d’un cancer dans le sein controlatéral est une constatation fréquente dans le
suivi des cancers du sein.
L’incidence a été estimée a 0,7 % par an. Cette éventualité est favorisée par le jeune age
de la patiente, la présence d’antécédents familiaux, la multifocalité de la tumeur primitive, son
type histologique (cancer lobulaire) ou I’association avec du carcinome in situ. Quand une femme

a eu un cancer du sein, son risque de faire un cancer dans le sein controlatéral est cinqg a six fois
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plus important que l’incidence de cette pathologie chez une femme normale; le sein
controlatéral est donc a risque comme le sont les femmes qui ont des facteurs favorisants de

survenue de cancers [47].

b- Les aires ganglionnaires :

L’examen des aires ganglionnaires axillaires et sus claviculaires doit étre systématique,
quelque soit les résultats de I’exploration du sein. Autant le diagnostic clinique de métastases
ganglionnaires est fiable en présence d’adénopathies sus claviculaires, autant ce diagnostic est
incertain pour les ganglions axillaires avec un taux d’erreur important allant jusqu’a 30% de faux
négatif. Il permet de recueillir I'existence de ganglions rénitents, voire symétriques, ou
d'adénopathies dures, asymétriques et suspectes, on note le nombre, la dureté et la mobilité des
ganglions. De nombreuses études ont établi que les patientes présentant des métastases
locorégionales ont un moins bon pronostic que celles ne présentant pas d’envahissement
ganglionnaire. De maniére globale, la survie a dix ans est de 70 % quand il n'y a pas d’atteinte
ganglionnaire et est de 25 a 30 % en présence d’envahissement néoplasique des ganglions [48].

Le taux des adénopathies palpables cliniquement a été de 49,7 % en Tunisie [10], dans
I’étude de MENIKHAR [19] ce taux était de 45,19%. Le taux des adénopathies cliniques chez nos

patientes (24,9%) est inferieur a de Tunisie et de MENIKHAR.

TableauXLVIIl : Comparaison des taux des adénopathies cliniques entre les études :

Etude Taux d’adénopathies cliniques
MENIKHAR [19] 45,19%
TUNISIE [10] 49,7%
Notre étude 24,9%

Il. Diagnostic radiologiques :

Le diagnostic radiologique est essentiellement basé sur la mammographie dont la

sensibilité est de I'ordre de 80% [49]. L'échographie a actuellement une place privilégiée dans cet
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arsenal. D’autres techniques (Doppler couleur, IRM...) doivent trouver leur place dans la stratégie

diagnostique.

1. Mammographie :

La mammographie permet souvent de préciser la nature de la Iésion et de déceler, dans
I’'un ou l'autre sein, des lésions occultes a I’examen clinique. C’est la technique la plus efficace
pour le dépistage systématique du cancer du sein.

Sa technique doit étre parfaite avec des clichés des deux seins (face et profil) et des
clichés centrés ou agrandis seront réalisés en cas de doute. Il n'est pas possible de définir
radiologiquement un sein normal. Le rapport des composantes glandulaires et adipeuses varie
au cours de l'existence et, en particulier, en fonction de I'imprégnation hormonale de la femme.

La lecture comparative des clichés des deux seins est donc indispensable [50].

1-1 Les signes radiologiques de malignité

a- Opacité stellaire :
C’est la traduction mammographique la plus classique du cancer du sein .Elle est
constituée d’un centre dense associé a une collerette de spicules plus ou moins longues .ll peut
s’y associer des micro calcifications, un halo clair péri |ésionnel, un épaississement et/ou une

rétraction cutanée en regard de la lésion ou bien une désorganisation architecturale.

b- Microcalcifications :
Elles peuvent étre associées a une opacité tumorale ou, a l'inverse, isolées. Elles sont
alors le seul marqueur radiologique d’un cancer infra clinique.
Les aspects possibles des microcalcifications sont trés polymorphes, il faut rechercher
des critéres de malignité parmi les suivants : forme vermiculaire, irréguliere, punctiformes,

polymorphisme, taille et densité différentes, nombre important, regroupement en foyer, foyer de
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forme triangulaire a sommet mamelonnaire.Moins de 20% des micro calcifications sont d’origine

maligne.

c- Opacité nodulaire :

Arrondie ou ovalaire, a contours irréguliers. Elle peut parfois étre réguliére simulant une
Iésion bénigne (carcinome médullaire).

Une opacité a limites apparemment nettes doit faire rechercher des signes évocateurs de
malignité : densité élevée, perte partielle du contour, micro calcifications dans ou au voisinage
de I'opacité.

Une opacité circonscrite sans aucun contexte clinique correspond dans 10% des cas a une
lésion maligne.

Au dela de 60 ans, 60 a 70 % de ces opacités circonscrites correspondent a des

carcinomes souvent de type canalaire.

d- Désorganisation architecturale :

Ce sont des images a la fois difficiles a voir et a caractériser ; elles correspondent a
I'altération localisée de I'harmonie de I'architecture mammaire, avec convergence ou désaxation
des travées fibreuses sous forme d’image linéaire divergente sans opacité tumorale identifiable.

Les incidences complémentaires sont surtout effectuées pour affirmer leur existence et
I'échographie doit étre faite, car si elle montre un syndrome de masse, elle peut confirmer la
réalité de I'image. La valeur prédictive positive (VPP) est estimée entre 10 % et 40 % [51, 52,53].

Chez nos malades, la mammographie était suspecte dans 76% des cas et I’'anomalie
radiologique la plus retrouvée était I'opacité stellaire (47,8%). Par contre 14,3% des cas avaient
une image radiologique a la mammographie d’allure bénigne. Ceci rejoint les données de la
littérature qui estiment que le diagnostic mammographique isolé du cancer n’est pas exact dans

10 a 15%.
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Pour homogénéiser la présentation des résultats des mammographies, les experts de
I’Americain College of radiology (ACR) ont mis au point une classification validée par I'agence
nationale d’accréditation et d’évaluation en santé (I’ANAES). La lésion mammaire doit étre décrite
et classée en fonction de ces caracteres les plus inquiétants. Les catégories sont les suivantes :

ACRO . L'évaluation mammographique est incompléte ; nécessite une évaluation

additionnelle (ou complémentaire) en imagerie et/ou les mammographies

antérieures pour comparaison.

ACR 1 : Aucune anomalie
ACR 2 : Constatations bénignes
ACR 3 : Anomalie probablement bénigne (-de 2 % de risque de malignité)

proposition d'une surveillance initiale a court terme.
ACR 4 : Anomalie suspecte - une biopsie doit étre envisagée.
- ACR 4A : nécessite un geste interventionnel mais probabilité faible de malignité.
- ACR 4B : probabilité intermédiaire de malignité - corrélation radio-pathologique
précise.
- ACR 4C : anomalies a risque modéré mais non classsique de malignité.
ACR 5 : Haute probabilité de malignité (= 95 %) - une action appropriée doit étre
entreprise (presque certainement malin).
ACR 6 : Résultat de biopsie connu - Malignité prouvée - Une action appropriée doit étre

entreprise [54].

2- La mammographie numérisée :

La mammographie numérisée n’en est qu’a ses débuts et présente déja des performances
au moins équivalentes a celles de la mammographie conventionnelle. Elle présente en outre tous
les avantages immédiats de I'imagerie numérique. Les performances de cet outil améliorent le

taux de détection des cancers par le radiologue en premiere lecture de I’ordre de 20% [55].

- 65 -



Le profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme
au CHU Mohammed VI de Marrakech

3- L’échographie :

Tout le monde attribue a I’échographie mammaire un réle fondamental dans la
différenciation des masses solides ou liquides et un réle d’appoint tres utile dans le diagnostic
des tumeurs, en particulier dans les seins denses ou quand une localisation est difficilement
accessible a 'examen mammographique. L’échographie est particulierement indiquée chez la
femme jeune. Avant I’age de 35 ans, les masses palpables doivent étre explorées d’abord par les
ultrasons. Elle peut montrer certaines anomalies non détectées par les rayons X, ce qui fait sa
complémentarité avec la mammographie, et guider une cytoponction. On peut méme placer,
sous controle échographique préopératoire, un crochet métallique dans une Iésion suspecte [56].

L’échographie est également trés utile aprés un traitement conservateur d’un cancer du
sein ou apres la mise en place d’une prothese [56].

Enfin, c’est un examen dynamique permettant d’apprécier si une masse est mobile,

compressible ou déformable.

4- Galactographie :

C'est I’étude de I’arbre galactophorique apres l'opacification du canal galactophore par un
produit iodé. Elle est indiquée devant tout écoulement uni-orificiel spontané ou provoqué a la
recherche d’un refoulement, d’une lacune irréguliéere ou d’une amputation d’un galactophore
pouvant révéler un cancer. L'intérét essentiel de la galactographie est le repérage pré chirurgical
du secteur drainé par le galactophore. Seule I’histologie détermine la nature bénigne ou maligne
de la lIésion [56].

Cet examen présente cependant de nombreux inconvinients .C’est un examen invasif,
mal toléré, souvent de réalisation difficile et consommateur en temps. Enfin, il ne permet pas de

distinguer les lésions bénignes des lésions malignes. La galactographie s’est de ce fait
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progressivement marginalisée, et est devenue un examen peu réalisé, voire abandonné par
certaines équipes [58].

C’est pour ces raisons que se sont développées récemment plusieurs nouvelles
techniques d’exploration des écoulements mamelonnaires (IRM mammaire,galacto- IRM,
galactoscopie, galactograohie échoguidée. . .) visant a améliorer la détection et la caractérisation

des lésions galactophoriques[58].

5- La galacto-IRM :

La galacto-IRM est une nouvelle méthode d’exploration des écoulements
mamelonnaires.Le but de la galacto-IRM est d’une part d’explorer I’arbre galactophorique a
I'instar de la galactographie conventionnelle grace a l'utilisation d’une séquence dédiée, d’autre
part d’apporter des éléments de caractérisation de la lésion a l'origine de I’écoulement
mamelonnaire grace a I'utilisation de séquences « classiques » d’IRM mammaire [45].

La galacto-IRM est une technique récente. Les travaux publiés sur ce théme se limitent
actuellement a des études préliminaires ou de faisabilité. Ces travaux sont peu nombreux mais
les résultats obtenus semblent prometteurs. Il reste désormais a apporter la preuve scientifique
de l'utilité de la galacto-IRM dans I’exploration des écoulements mamelonnaires par le

lancement d’études prospectives a grande échelle [45].

6. L’IRM :

C’est la technique la plus sensible en imagerie mammaire, notamment dans le bilan
d’extension des cancers du sein localement avancés et dans le bilan d’une suspicion de récidive
apres tumorectomie. Sa sensibilité dans la détection d’un cancer infiltrant est élevée alors que sa
spécificité varie de 50% environ pour les micro calcifications isolées et autour de 85% pour les

nodules solides .Elle a vu ses indications derniérement s’étendre en pathologie mammaire et elle
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a été recommandée par certains auteurs comme examen diagnostique pré-chirurgical chez les
patientes destinées a subir une chirurgie conservatrice du sein [57]. En raison de sa faible
spécificité, I'IRM n’est pas recommandée pour le dépistage du cancer du sein ni pour caractériser
une lésion détectée par I'imagerie standard (mammographie, échographie). Elle pourrait
cependant étre indiquée pour la surveillance systématique des seins denses des femmes
génétiquement prédisposées au cancer du sein, en association avec la mammographie et
I’échographie mammaire. Lorsque les seins sont denses, cet apport est significatif avec une
supériorité nette de I'IRM sur le couple mammographie-échographie. Une étude analysant les
performances de I'IRM en fonction de la densité des seins a montré que dans les seins denses, il
y avait 68 % d’estimations exactes de la taille en IRM versus 40 % pour le couple mammographie-
échographie, alors que cet apport n’existe pas lorsque les seins sont clairs. Aussi, dans les
cancers invasifs, les patientes pour qui I’'IRM a une valeur ajoutée pour apprécier le diamétre de
la lésion sont-elles les patientes ayant des seins denses, celles pour qui il y a une discordance
entre la taille mammographique et échographique, et celles pour lesquelles les signes
mammographiques (distorsion architecturale, asymétrie de densité) et/ou échographiques ne
permettent pas une mesure fiable du diamétre tumoral [58].

En cancérologie ses indications en routine sont [51, 59,60]:

Le diagnostic différentiel entre fibrose et récidive dans un sein traité.

- Le bilan d’extension local du cancer et la recherche des localisations multiples.

- L’étude des anomalies cliniques latentes en mammographie et en échographie.

- La recherche d’un cancer mammaire latent en cas de métastase ganglionnaire
axillaire révélatrice.

- L’appréciation de la réponse tumorale sous chimiothérapie premiere des grosses
tumeurs.

- Le bilan d’extension et la surveillance des cancers sur prothese, quand celle-ci est

conservée
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Dans notre série I'IRM a été réalisée chez une seule patiente dans notre série et n’a pas

montré d’anomalie suspecte.

lll. Le diagnostic cyto anatomopathologique :

L’examen anatomo-pathologique est primordial puisqu’il est le seul qui permet
d’affirmer avec certitude le diagnostic de malignité d’une tumeur mammaire. Il est indispensable
a toute attitude thérapeutique, ainsi qu’au bilan d’extension. Il permet en outre, de préciser les
caractéristiques histologiques de la tumeur, de réaliser le grading histopronostique de Scarff

Bloom Richardson (SBR) et d’effectuer une évaluation des récepteurs hormonaux et de I'HER2 [61

1. Matériel d’étude :

1-1 Cytoponction :

La cytologie mammaire fait partie intégrante du bilan sénologique avec I’examen clinique
et la mammographie dans le cadre du triplet diagnostique. Elle a pour atout son caractere
faiblement invasif, sa rapidité de réponse, son faible colit, sa grande spécificité vis-a-vis du
diagnostic de malignité. Sa spécificité est supérieure a 95% et sa valeur prédictive positive de
cancer est de 99%. Néanmoins sa négativité n’élimine pas le diagnostic (5 a 10% de faux
négatifs). Ses limites résident dans une sensibilité diversement évaluée selon les études (allant
de 66 a 100%), en rapport avec son caractere fortement opérateur et lecteur dépendant. Elle est
limitée aussi par son incapacité a distinguer les lésions infiltrantes de celles in situ et de sa non

faisabilité en cas de lésion infra clinique [62,63].

1-2 Micro et macrobiopsie:

Le diagnostic histologique va nécessiter la réalisation d’un prélévement de tissu. Il est
effectué soit a I'aide d’une aiguille spéciale type TRU-CUT, parfois couplée avec un pistolet a

biopsie, ou par forage (drill biopsie); ou a I'aide d’une aiguille de plus gros calibre grace a un
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systeme d’aspiration par le vide (Mammotome), le tout sous anesthésie locale avec
prémédication.

Ce type de prélevement permet de faire le diagnostic histologique. Il aurait plusieurs
avantages plusieurs avantages : il permet une meilleure planification du traitement (curage

axillaire programmé); et dispense d’'un examen extemporané [63].

a- Biopsie chirurgicale :

La biopsie chirurgicale est un prélevement réalisé avec ou sans stéréotaxie, en
ambulatoire et sous anesthésie, d'une piece cylindrique qui enleve totalement la lésion en
monobloc mais depuis I’avénement des techniques de micro prélevement mammaire, on observe
une diminution trés importante du nombre de biopsies chirurgicales a visée diagnostique.
Toutefois la non représentativité de ces microprélévements impose parfois de recourir a une

biopsie chirurgicale [64].

b- Biopsie extemporané :

La biopsie chirurgicale diagnostique avec examen extemporané : elle regroupe d’une
part, un examen macroscopique de la piéce opératoire et d’autre part, un examen histologique
rapide d’une coupe tissulaire congelée. Le prélevement chirurgical est effectué au bloc
opératoire sous anesthésie. Il peut étre également réalisé sur les ganglions axillaires. L’examen
extemporané est indiqué lorsqu’il peut modifier I'attitude chirurgicale. Il n’est pas effectué en
cas de lésion infra clinique ou de tumeurs mesurant moins de 10mm. Parfois la fiabilité du
résultat histologique final peut étre compromise par la perte ou I'altération du matériel tissulaire
di a la congélation. D’ou l'intérét de compléter par un examen histologique apres
conditionnement de la piece mammaire.

L’utilisation des examens extemporanés a été marquée par une diminution significative
depuis I'avenement des techniques de micro prélevements, en raison du changement du

présentation des lésions mammaires. Mais il faut intégrer le colit et les difficultés de ces
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techniques ainsi que les délais occasionnés par leur réalisation et I'interprétation histologique

parmi les inconvénients de la gestion actuelle des cancers du sein [65, 66].

2- Les aspects anatomopathologiques du cancer du sein :

2.1-Type histologique:

La classification des cancers du sein est basée sur | étude du type histologique de ces

cancers. Selon la nouvelle classification de ’'OMS de 2002-2003 qui tient compte des données

morphologiques et immunohistochimiques, on définit 21 entités de carcinomes infiltrants [67].

Tableau XLIX: Classification histologique de I’OMS 2002-2003

des tumeurs mammaires malignes [67]

Tumeurs épithéliales non infiltrantes.

Carcinome canalaire in situ (intracanalaire) (CCIS)
Carcinome lobulaire in situ (CLIS)

Tumeurs épithéliales
Infiltrantes

Carcinome canalaire infiltrant de type non spécifique
Carcinome lobulaire infiltrant

Carcinome mucineux (colloide)

Carcinome médullaire

Carcinome tubuleux

Carcinome papillaire

Carcinome apocrine

Carcinome cribriforme

Carcinome métaplasique

Carcinome adénoide kystique

Carcinome sécrétant juvénile

Carcinome endocrine

Carcinome a cellules riches en lipides

Carcinome a cellules acineuses

Carcinome a cellules claires (riches en glycogéne)
Carcinome oncocytaire

Carcinome inflammatoire

Maladie de paget du mamelon

Autres (carcinome sébacé, micropapillaire...)

Les tumeurs conjonctives

Sarcomes mésenchymateux (fibrosarcome,
angiosarcome...)
Sarcome phyllode (tumeur conjonctivo-épithéliale)

Les lymphomes malins non
hodgkiniens (LMNH)
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Les métastases mammaires

a- Les Carcinomes mammaires :
Ils représentent 98% des tumeurs malignes du sein. Il s’agit d’adénocarcinomes. On

distingue :

a-1. Carcinomes infiltrants :

®,

% Carcinome canalaire infiltrant (CClI) :

Cette forme représente 70 a 80% des cancers infiltrants. Il se traduit dans la majorité des
cas par une tumeur palpable. L’age moyen est de 57 ans. La bilatéralité est de 5 a 8 % et les
métastases ganglionnaires axillaires sont présentes dans 40 a 50 % [68].

Macroscopiquement, il s’agit le plus souvent d’une tumeur a contours étoilés; blanchatre

et dure a la coupe [68].

% Carcinome lobulaire infiltrant (CLI) :

Cette forme représente 5 a 15 % des cancers infiltrants. Il peut se traduire par une tumeur
palpable et/ou une opacité mammographique, mais un caractére particulier du CLI est sa
présentation quasi muette sur le plan clinique et/ou radiologique. Il s’en suit une découverte a
un age plus avancé avec une plus grande taille. La bilatéralité varie selon les séries de 8 a 19%, la
multicentricité de 14 a 31% [68].

Sur le plan macroscopique, I’examen attentif ne permet pas toujours de trouver une
tumeur. Le carcinome lobulaire infiltrant se définit par I'absence d’architecture glandulaire et par
des cellules rondes et régulieres. Le CLI est associé a un CLIS dans le sein homo ou controlatéral

dans environ 70 % des cas [68].

< Autres :
- Cancer mucineux ou colloide :
Il représente 2 a 4% des cancers invasifs. Les cancers colloides purs ont un excellent

pronostic puisque I’envahissement ganglionnaire et les métastases sont tres rares. La survie est
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bien meilleure que celle des cancers canalaires invasifs. Le traitement est souvent conservateur
[42]
- Cancers tubulaires :

Ils simulent I'aspect normal des canaux du sein. Les anomalies cytonucléaires (Grade
SBRI) et I'invasion ganglionnaire (10% environ) rendent compte d’une évolution peu agressive et
d’un pronostic excellent. Le traitement est en principe conservateur [42].

- Cancers médullaires :

Dans les formes typiques respectant les criteres définis par RIDOLFI et al [42], le
pronostic est, paradoxalement a son aspect histologique, excellent dépassant les 90% de survie
sans récidive; méme en cas de tumeurs volumineuses. Certaines séries font état de résultats

moins favorables car ils incluent des formes atypiques qu’il convient de reconnaitre [42].

Dans tout carcinome infiltrant, il existe des faits histologiques a préciser [68] :
- La taille.
- Le grade histologique de malignité.
- Les emboles vasculaires.
- La composante in situ.
- Les limites de I'exérése.
- Le nombre total de ganglions examinés.

- Le nombre de ganglions métastatiques.

a-2 Carcinomes non infiltrant :
< Carcinome canalaire in situ (CCIS) :
Les CCIS représentent 15 a 25% de I'ensemble des cancers du sein. Le diagnostic est
évoqué devant des microcalcifications localisées dans une partie plus ou moins étendue d’un
sein [37]. L’dge moyen de découverte est de 54 ans [68].

Environ 30% des CCIS non traités deviendraient des carcinomes invasifs [68].
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Au stade in situ, le cancer est strictement intracanalaire, sans envahissement du chorion.

Les études cliniques et biologiques suggérent que le comédocarcinome est la forme la
plus agressive. L’'aspect cytologique montre un polymorphisme nucléaire, de nombreuses
mitoses et un taux significatif de nécrose. Au plan biologique, les taux de récepteurs hormonaux
(inférieur a 50% versus 90%), la surexpression de c-erbB-2 (80% versus 10%) et de p53 (40%
versus 10%) confirme le potentiel de malignité. Le CCIS de type comédien représente un stade

plus avancé dans la progression vers le cancer invasif [42].

% Carcinome lobulaire in situ (CLIS) :

Cette entité a été décrite en 1941 par FOOT et STEWART [37]. Le CLIS n’est pas décelable
par I’examen clinique ou la mammographie. Il est toujours de découverte fortuite sur une
biopsie mammaire effectuée pour contréle d’opacités ou de microcalcifications détectées par
mammographie. Environ 1% des biopsies du sein révelent un CLIS chez des femmes entre 40 et
54 ans [42].

La preuve a été faite de la fréquence de la multicentricité (70%) et de la bilatéralité (30%),
de cette lésion. Un cancer infiltrant (lobulaire ou canalaire) peut se développer dans l'un ou
I'autre sein apres diagnostic de néoplasie lobulaire dans 10 a 20 % des cas, dans un délai qui
peut étre trés long et arrivé jusqu’a 20 ans. Aucun facteur prédictif de transformation en
carcinome infiltrant n’a encore fait réellement sa preuve [68].

Le CLIS est considéré davantage comme un marqueur histologique de risque qu’un
véritable précurseur de cancer lobulaire invasif. Le cancer lobulaire in situ est un marqueur de
risque du cancer du sein. Le RR est estimé entre 5,4 et 12,0 (10 fois) par rapport a une

population comparable de femmes saines [42].

b. Maladie de Paget :

La maladie de Paget correspond a l'extension intra épidermique mamelonnaire d’un
carcinome galactophorique sous-jacent invasif ou non. La prolifération est constituée de cellules

isolées, claires au sein de I'épiderme [70].
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c. Lésions mammaires malignes primitives non épittiéles :

Les tumeurs malignes non épithéliales du sein sont rares. Elles représentent environ 1%
de I’ensemble des cancers mammaires. Il faut distinguer 4 entités particulieres[70]:
- Sarcomes phyllodes.
- Sarcomes mésenchymateux.
- Angiosarcomes.

- Lymphomes malins non hodgkiniens primitifs.

2.2- Le Grade histo-pronostique SBR :

Ce grade prend en compte la formation de structures tubulaires, I'anisocaryose et le
nombre de mitoses. Le score déterminé par ces facteurs détermine les grades I, Il et lll
d'agressivité croissante. Il est actuellement recommandé d'utiliser le grade proposé par Elston et
Ellis en 2001, systéme SBR modifié, de valeur pronostique équivalente, et de reproductibilité
supérieure. Ce grade s'applique a tous les carcinomes infiltrants, sauf aux carcinomes
médullaires. Toutes les études montrent que le risque métastatique et la survie sont fortement
corrélés au grade, quel que soit le systeme de grading utilisé, ainsi le grade Ill est de mauvais
pronostic par rapport au grade | et Il.

Le grade SBR est aussi un facteur prédictif de la réponse a la chimiothérapie; les tumeurs

grade Ill répondent mieux que celles classées grade | ou Il [71].
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Tableau L:Grading SBR (Scarff-Bloom-Richardson) modifié par Elston et Ellis) [72]

1. Différenciation tubulo-glandulaire :

proportion de tubes ou glandes dans la tumeur (en % de surface tumorale) Score
> 75 % : Tumeur bien différenciée
10-75 % : Tumeur moyennement différenciée
< 10 % : Tumeur peu différenciée
2. Pléomorphisme nucléaire : degré d'atypie
apprécié sur la population tumorale prédominante
Noyaux petits, réguliers, uniformes
Pléomorphisme modéré
Variations marquées de taille, de forme, avec nucléoles proéminents
3. Nombre de mitoses
(2 compter sur 10 champs au grossissement x 400)
0 a 6 mitoses
7 2 12 mitoses
> 12 mitoses
AU TOTAL
Grade | 3,4,5
Gradell 6,7
Gradelll 8,9

- L’envahissement ganglionnaire :

Plus de la moitié des cancers du sein atteignent les ganglions lors du diagnostic[73] ;

De nombreuses études ont établi que les patientes présentant des métastases
locorégionales ont un moins bon pronostic que celles ne présentant pas d’envahissement
ganglionnaire. De maniére globale, la survie a dix ans est de 70 % quand il n'y a pas d’atteinte
ganglionnaire et est de 25 a 30 % en présence d’envahissement néoplasique des ganglions[48].

Le pronostic est aussi lié au nombre de ganglions envahis et plus particulierement le
nombre de ganglions atteints et le rapport de nombre de ganglions atteints sur celui de
ganglions prélevés[48 ,73] . Plus grand est le nombre, moins longue est la survie. Cet élément

histotopathologique que constitue I’envahissement ganglionnaire est repris dans la classification

pTNM.
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2.3- Les récepteurs hormonaux :

Les récepteurs hormonaux sont des protéines régulatrices au niveau cellulaire,
essentiellement au niveau nucléaire. Leur présence témoigne de I’hormonodépendance du
cancer du sein. Les récepteurs hormonaux aux oestrogenes sont des marqueurs de
différenciation tumorale alors que la positivité des récepteurs aux progestérones témoigne de la
fonctionnalité des récepteurs aux oestrogenes [74]. Soixante dix pour cent des tumeurs
mammaires présentent des récepteurs aux oestrogenes positifs, leur stimulation induit une
augmentation de I'effet prolifératif par I'augmentation des facteurs de croissance (ECF, IGF1,
TGFw...), stimulation de I'activité nucléaire et des voix de signalisation de prolifération cellulaire,
ainsi que la de synthése des protéases indispensables pour acquérir un pouvoir métastatique
cellulaire. Les récepteurs hormonaux aux progestérones sont positifs dans 40 a 50 % des cas, ce
sont des facteurs pronostiques puisque I'expression de ces récepteurs est un élément de bon
pronostic et surtout prédictif de la réponse au traitement hormonal [74].

Le tableau ci-dessous présente la probabilité de la réponse au traitement hormonal selon

le statut des récepteurs hormonaux [74].

Tableau XLI : Comparaison de la probabilité de la réponse au traitement hormonal
en fonction du statut des récepteurs hormonaux :

, la probabilité de la réponse au traitement
le statut des récepteurs hormonaux
hormonal
RE+ RP+ 70%
RE- RP- 10%
RE+ RP- 32%
RE- RP+ 35%

Dans notre série, La recherche des récepteurs hormonaux a été effectuée chez 24,4 %

patientes. Les récepteurs hormonaux ont été positifs dans 76,5%des bilans réalisés.
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2.4- Etude de 'oncogéne HER2/neu( Human Epidermabrowth Factor Receptor-2):

Le proto-oncogene HER2/neu (Human Epidermal Growth Factor Receptor-2; c-erbB-2)
est issu d’une glycoprotéine transmembranaire possédant une activité tyrosine kinase au niveau
de son domaine cytoplasmique. Cette protéine de surface est de la famille des récepteurs de
facteurs de croissance épidermiques, eux-mémes impliqués dans les mécanismes de
signalisation intracellulaire, contrélant la croissance, la survie, I’adhésion, la migration ainsi que
la différenciation de la cellule [75]. Ce géne est amplifié dans 15 a 20% des cancers du sein, la
recherche de ce gene se fait par une technique immuno-histochimique ou par une technique
d’immuno-fluorescence (FISH). La surexpression de Her2 confie une résistance tumorale a
certains produits de chimiothérapie et a I’hormonothérapie type TAMOXIFENE et une sensibilité
aux taxanes et aux anti-aromatases [74,76]. La découverte d’un anticorps monoclonal humanisé
(trastuzumab) dirigé contre ce récepteur a permis d’améliorer le pronostic en métastatique ainsi
gu’en adjuvant dans les cancers du sein HER2 positifs. La connaissance du statut HER2 est
indispensable pour le pronostic et pour orienter la stratégie thérapeutique et le choix de la
chimiothérapie et ’hormonothérapie [74].

Dans notre série, L’étude du statut HER2 a été effectuée seulement chez 10 patientes,

soit 4,7% des cas, le pourcentage de positivité était de 60% (6 cas).
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BILAN D’EXTENSION

l. Clinique :

Il faut toujours compléter par un examen somatique complet y compris I'examen
gynécologique pour rechercher d’éventuelles localisations secondaires.

Dans notre série 11,5 % des cas avaient des signes somatiques (respiratoires, digestifs et
neurologiques et altération de I’état général) au moment du diagnostic. Ce qui souligne
I'importance d’'un examen somatique complet appareil par appareil méme en I’absence de signes
fonctionnels d’appel.

Ces aspects cliniques de cancer du sein dans notre série -I'importance de la taille
tumorale, les anomalies cutanéo-mamelonnaires, le caractere fixé des nodules, la fréquence des
formes inflammatoires, les adénopathies axillaires et ’association a des signes généraux- serait
sans doute le résultat d’'un retard diagnostic. Ce qui en témoigne le délai de consultation

clinique tardif chez nos malades (8mois en moyenne).

Il. Imagerie :

La plupart des recommandations proposent actuellement un bilan d'extension
comportant une radiographie thoracique, une échographie hépatique et une scintigraphie
osseuse (pour les tumeurs de plus de 1T cm) avec, éventuellement, une TDM cérébrale ou corps
entier selon les signes d’appel. L’objectif de ce bilan est la recherche de métastases susceptibles
de modifier I'attitude thérapeutique. Des données américaines plus récentes du SEER
(Surveillance, Epidemiology and End Results), portant sur 93 600 cas, entre 1989 et 1995,
montrent que 6 % des cancers sont métastatiques d’emblée. En France, 8 a 12 % des cancers du

sein traités actuellement sont déja métastatiques au moment du diagnostic [60,77].
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Dans notre série, Les métastases au moment du diagnostic représentaient 5,7 % ce qui

rejoint les résultats de la littérature.

lll. Biologie: le dosage du cancer antigénel5-3 (CA15-3):

Le marqueur tumoral CA 15-3 est un antigene circulant, sa spécificité est limitée car il est
augmenté dans d’autres pathologies bénignes. Sa valeur seuil est de 25 a 30 Ul /ml [74,78].

Le marqueur tumoral CA 15-3 n’a pas de valeur diagnostique. Une valeur supérieure a
100 Ul/ml est en faveur d’une maladie métastatique. L’intérét du dosage dans la surveillance
d’un cancer du sein traité est controversé puisqu’il est élevé que dans 30 a 50% des cas de
récidive locale. En situation métastatique, il peut étre un des éléments d’évaluation de I'efficacité
du traitement s’il est positif et I’élévation continue au cours du traitement signe, dans la plupart
des cas, un échappement thérapeutique [74].

Dans notre série, Le dosage du marqueur CA15-3 a été réalisé dans 2 des cas et il a été

négatif dans les 2 cas.
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TRAITEMENT CHIRURGICAL

|. But:

Quatre buts sont dévolus a la chirurgie [79]:
- Assurer le diagnostic.
- Réunir des éléments pronostiques (I'information sur I’état ganglionnaire reste
dépendante de I’évidement chirurgical).
- Participer au traitement locorégional du cancer.

- Conserver et restaurer la morphologie du sein.

Il. Modalités :

1- Chirurgie de la tumeur :

1-1 Chirurgie conservatrice :

La conservation mammaire devra permettre une exérese radicale de la tumeur,un résultat
esthétique satisfaisant et étre impérativement associée a une radiothérapie.

Parmi les techniques utilisées nous citons :

a- La tumorectomie :

Elle consiste en I'ablation de la zone tumorale et d’'une quantité suffisante de glande
avoisinante pour que la résection tumorale soit totale. Il n’existe pas de réel consensus sur les

marges d’exérése a réaliser mais |'histologie doit confirmer qu’on est passé in sano [80].

b- La quadrantectomie :
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Définie par Vernosi, elle emporte la totalité du quadrant dans lequel siége la tumeur (2
cm au minimum de marge macroscopique), le cone mamelonnaire étant en théorie inclus dans la
piece de résection [80].

c- L’ oncoplastie :

La chirurgie oncoplastique associe un geste d’exérese glandulaire a des procédés de
mammoplastie, permettant une reconstruction mammaire immédiate.

A coté de ses résultats esthétiques satisfaisants (seins symétriques en post opératoires),
ses techniques autorisent de réaliser de larges exéreses glandulaires permettant d’étendre les
indications du traitement conservateur du sein aux tumeurs rétro-aréolaires, a certaines tumeurs
dont le diameétre est supérieur a 3 cm et d’envisager un traitement conservateur quelle que soit

la taille du sein [80].

1-2 Chirurgie radicale :

Hormis des situations d’exception, les techniques de mastectomie ne sont plus

délabrantes. Les trois techniques utilisées sont :

a- Mastectomie radicale modifiée :

Classiguement nommé « Intervention de Patey », elle correspond en fait a la descriptionde
Madden, avec la conservation des muscles pectoraux. Opération de base de la chirurgie du
cancer du sein, elle comporte I’ablation de la totalité de la glande, y compris, I’étui cutané et la

plaque aréolomamelonnaire [80].

b- Mastectomie sous cutané :

Cette technique repose sur la conservation de la plaque aréolomamelonnaire. Le risque
de conserver lors de cette intervention des Tlots glandulaires en arriére du mamelon conduit a
proscrire ce type de mastectomie pour la prise en charge des cancers du sein, qu’ils soient

infiltrants ou in situ [80].
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c- Mastectomie avec conservation de I'étui cutané

Le principe de base de cette technique est de préserver le maximum de peau et de
réaliser une résection glandulaire aussi compléte que possible. Elle est particulierement adaptée
a la reconstruction mammaire associée. Mais afin de respecter les impératifs carcinologiques,
cette technique doit étre réservée a des indications bien précises (carcinome in situ exclusive,

souhait de reconstruction immédiate, absence d’indication de radiothérapie) [80].

2- Chirurgie des aires ganglionnaires :

2-1 Curage complet

- Curage axillaire : Il est réalisé au niveau axillaire qui représente la voie essentielle de
drainage lymphatique. La qualité du curage nécessite qu’au moins dix ganglions soient prélevés,
ce qui correspond a la dissection des deux premiers niveaux de Berg [80].

- Curage mammaire interne : L'utilité du curage mammaire interne est controversée et
seules quelques équipes l'utilisent a visée diagnostique, en particulier dans les tumeurs des

qguadrants internes [80].

2-2 Prélevement du ganglion sentinelle

Aprés repérage du ou des ganglions (s) qui draine (nt) la tumeur par des injections péri
tumorale ou péri-aréolaire a I'aide d’un traceur radioactif ou de [I'association traceur
radioactif/colorant, on préleve le ou les ganglions marqués et/ou colorés. L’examen
extemporané est possible mais les faux négatifs sont fréquents. L’examen apres fixation
inclusion permettra I’examen d’un grand nombre de coupes et également la recherche de

micrométastases par immunohistchimie [81].
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Le cancer du sein est actuellement la tumeur maligne la plus fréquente chez la femme
aussi bien dans le monde qu’au Maroc. Il est aussi la premiére cause de mortalité par cancer
féminin .1l reste une maladie grave qui est en augmentation réguliére. Au Maroc aucune donnée
précise n’est disponible pour évaluer le taux de prévalence et d’incidence réels du cancer du sein
sur le plan national du fait de I’absence d’un registre de cancer. Les données statistiques
disponibles se basent sur les données des registres hospitaliers, essentiellement du Rabat 2005
et du grand Casablanca 2004.A Marrakech, beaucoup d’efforts sont entrepris pour établir un
registre de cancer.

Au terme de notre étude nous pouvons conclure les points suivants :

- Le cancer du sein occupe, dans notre série, la premiere place par rapport aux
autres cancers gynéco-mammaires (57,2% des cancers gynéco-mammaires).

- la diminution du risque lié aux facteurs hormonaux.

- La découverte par examen médical reste une éventualité rare (3,8%).

- le délai de consultation tardif (8 mois en moyenne).

- Le taux des tumeurs diagnostiquées a un stade tardif reste important (T3-
T4 :45,1%).

- Le taux des tumeurs avec grade histopronostique élevé est important (SBR Il et
SBR Il : 87,1%) et ’envahissement ganglionnaire histologique intéresse 69,6% des
cas.

- Ilindication large de la chirurgie radicale (79,9%).

Ce cancer reste une pathologie grave vu son age de survenue chez la femme adulte en
pleine activité génitale, I'importance des formes tardives et la difficulté d’adhésion au traitement
qui est souvent astreignant, entravé par les conditions socio économiques, ce qui explique les
difficultés d’une prise en charge adéquate et le mauvais pronostic. Ce qui nécessitera une prise
en charge sociale ainsi que la mise en place d’'une politique de dépistage a colit abordable par

la population.
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La prévention primaire du cancer du sein parait difficile étant donné son étiologie
multifactorielle. L’instauration d’une politique nationale de dépistage par la promotion de
programmes d’information et de formation des femmes (auto examen des seins), une formation
continue périodique des professionnels de santé en matiere de dépistage des cancers gynéco-

mammaires reste un pas fondamental pour 'amélioration du pronostic de ce cancer.
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ANNEXE 1

La classification TNM (AJCC 2010)[82] .

Volume de la tumeur
-TX :tumeur primitive ne peut pas étre évaluée
-To : pas de tumeur palpée
-Tis : carcinome in Situ
-T1 :T< 2cm
-T2 :2cm< T <5cm
-T3:T > 5cm
-T4 : quelle que soit la taille de la tumeur avec extension directe a la peau et ou la paroi
thoracique.
» T4a : extension a la paroi thoracique
= T4b : oedeme, infiltration ou ulcération cutanée
» T4c:T4a+T4b
* T4d : carcinome inflammatoire

Ganglions
-NX : Les adénopathies régionales ne peuvent pas étre évaluées

-No : Pas de métastases ganglionnaires régionales

-N1 : adénopathie axillaire homo-latérale mobile

-N2 : adénopathie axillaire homo-latérale fixée,ou ganglions mammaires internes homolatéraux
en l'absence de métastases ganglionnaires axillaires clinique

N2a :adénopathie homolatérale fixée .

N2b :métastase ganglionnaire mammaire interne homolatéraux en I'absence de métastases
ganglionnaires axillaires clinique.

-N3: adénopathie sous claviculaire homolatérale mobile avec ou sans métastases ganglionnaire
axillaires,ou métastase ganglionnaire de la chaine mammaire interne homolatérale associée a
des métastases ganglionnaires axillaires, ou adénopathie sus claviculaire homolatérale associée
ou non a des métastases ganglionnaires axillaires

N3a :adénopathie sous claviculaire homolatérale mobile avec ou sans métastases
ganglionnaire axillaires .

N3b :métastase ganglionnaire de la chaine mammaire interne homolatérale associée a des
métastases ganglionnaires axillaires .
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N3c: adénopathie sus claviculaire homolatérale associée ou non a des métastases
ganglionnaires axillaires.
Métastases :

-Mx : renseignements insuffisants pour classer les métastases a distance
-Mo : pas de métastase décelable
-M1 : métastases a distance

Envahissement ganglionnaire histologique :

PNX : les ganglions lymphatiques régionaux ne peuvent pas étre évalués
PNO : Aucune métastase ganglionnaire régional histologique identifiée

PNT :micromitastases ou Métastases a 1-3 ganglions axillaires et /ou Métastases des ganglions
mammaires internes détectées par biopsie du ganglion sentinelle mais non détectées

cliniquement

PN2 :métastases a 4 -9 ganglions axillaires ou métastases dans les ganglions mammaires

internes en absence de métastases ganglionnaire axillaires

PN 3 :métastases a plus de 10 ganglions axillaires ou métastases dans les ganglions sous
claviculaires ou métastases dans les ganglions mammaires internes homolatérale avec présence
de métastase ganglionnaire axillaire ou métastase a plus de 3 ganglions axillaires avec des
métastases mammaies internes detectées par biopsie du ganglion sentinelle mais non détéctées

cliniquement .
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Groupement par stades :

Stade 0 :TisNOMO

Stade | : T1 NO MO

Stade Il :

IIA : ,TONTMO ,T1 N1 MO,T2NOMO

IIB: T2N1MO ,T3NOMO

Stade Ill :

A : TON2MO,TTIN2MO ,T2N2MO ,T3N1MO,T3N2MO.
1B : TANOMO,T4N1MO,T4N2MO.

llIC :quelque soit T N3MO

Stade IV : M1
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ANNEXE 2

FICHE D’EXPLOITATION

Profil épidémiologique et clinique du cancer du sein chez la femme au CHU MOHAMMED VI Marrakech

II.ANTECEDANTS :

PERSONNELS :

+ SITUATION FAMILIALE : ...........
* NIVEAU SOCIO-ECONOMIQUE :

% GYNECO-OBSTETRICAUX :

» AGE DE LA MENARCHE:

« CARACTERE CYCLE MENSTRUEL : REGULIER [ IRREGULIER [
¢ GESTITE : woovoverenn. ¢ PARITE | oo
¢ AGE 15R€ GROSSESSE : ..oooveeeeeeeeeeeeeeeeseee e
¢ AGE DE LA MENOPAUSE © oo
« ALLAITEMENT AU SEIN : oul  [J DUREE oo,
NON [
« CONTRACEPTION ORALE: OUI [] TYPE oo DUREE ..o
NON []
« TRAIT HORMONAL SUBS: OUI [ NON O
* MASTOPATHIE BEGNINE : HYPERPLASIE ATYPIQUE :  OUI  [] non [
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MALADIE FIBRO-KYSTIQUE : OUI U NON []
«CANCER DU SEIN : our [ non [
*CANCER DE L'ENDOMETRE OUI [] NON U
*CANCER DE L'OVAIRE our [] NON ]
SAUTRES .o cetr et sttt
% MODE DE VIE :
0
ALCOOLISME : TABAGISME: [] ACTIVITE PHYSIQUE : oooooorveeeeceeeeseeieseeeesseeeenns
]
+ RADIATIONS:
© AUTRES oottt esss ettt
%  MEDICAUX :
L[]
L[]
% CHIRURGICAUX :
L]
L]
% FAMILIAUX
FAMILIAUX :
+ CANCER SEIN our [J NON O
« CANCER OVAIRE oOUI [] NON [
« CANCER COLON oul [] NON ]
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III. MOTIFS DE CONSULTATION:

DELAI DE CONSULTATION :

« MODE DE DECOUVERTE:  AUTOPALPATION :[] EXAMAN CLINIQUE : []
+ SEIN DROIT [ SEIN GAUCHE [
[l
« NODULE :
AUGMENTATION DE LA TAILLE DU NODOLE : [] RAPIDE L[J PROGRESSIVE O

[l

«  ECOULEMENT MAMLONNAIRE : GROS MEMBRE: []

ANOMALIE PEAU : [ ETAT GENERAL oo

[l

+ MASTODYNIE : AUTRES .o

IV. EXAMEN CLINIQUE :

1-EXAMEN GENERAL:

> Poids: ............ TO: i TA s FC: . FR: s Conjonctives: ...............

2-EXAMEN SEINS :

» INSPECTION :

. ASYMETRIE DES SEINS : oul [ NoN [
. ANOMALIES DE PEAU EN REGARD : ECZEMATISAT CETRACTION [MBILICATION O
. SIGNES INFLAMMATOIRES : ROUGEUR INFLAMMATION OEDEME PEAU
D'ORANGE l O O O
« ULCERATION : our [l NON O
¢ RETRACTION MAMELON NAIRE: OUI |:| NON |:|
> PALPATION :
a-NODULE :

« SIEGE : retroareolaire [] QSE [] QSI [JQII [] QIE [] PROLONGEMENT AXILLAIRE O

. TAILLE : PASDENODULE [] <2 cM [JENTRE 2ET5 [] >scM[]  AUTRES []
« LIMITES : NETTES [ MAL LIMITE O

+ CONSISTANCE : FERME U DURE U moLLe U]

- SENSIBLE : oul O NON O

. MOBILITE /AU PLAN SUPERFICIEL:  MOBILE [] Fixe [

« MOBILITE /AU PLAN PROFOND : moBILE [J Fixe [
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b-ECOULEMENT MAMELONNAIRE :

our [ NoN [
] ]
SEROSANGLANT SEREUX SANGLANT  []
] ]
UNIPORE MULTIPORE
UNILATERAL ] BILATERAL ]
c-SEIN CONTROLATERAL: SEIN Ll atreint O
4 2 S D X (=] o o TR

3-AIRES GANGLIONNAIRES :

+ ADP AXILLAIRES HOMOLATERALES: OUI [ NON [
NBRE : oo, TAILLE & oo CNSISTANCE :................
MOBILES [] FIXES []
] ]
ULCEREES : oul NON
+ ADP AXILLAIRES CONTROLATERALES: OUI [] NON []
NBRE :...ccoovvmnnne. TAILLE & CONSISTANCE : ..covvvverrreecreae
] ]
MOBILES FIXES
] ]
ULCEREES : ouIl NON
]
ADP SUS CLAVICULAIRES HOMOLATERALES: oul [] NON
NBRE & TAILLE : oo CONSISTANCE :..ooooverrernnne
MOBILES : [ FIXES : []
]
ULCEREES oul OJ NON
] ]
+ ADP SUS CLAVICULAIRES CONTROLATERALES: OUI NON
NBRE : woooorvverrries TAILLE : ..ooooveeeees CONSISTANCE : ..oocovvvcvvenen
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MOBILES [] FIXES ]
ULCEREES : our [] NON ]
2-EXAMEN GENERAL :......ooooorrermrssssssesssessssseseesseeeeeesssessesssmssssssssssssssssssssssssssesseeeeeeees
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RESUME

Le cancer du sein est le premier cancer de la femme dans le monde. C’est la premiére
cause de mortalité par cancer féminin. Notre travail concerne une série rétrospective de 209 cas
de Cancer du sein hospitalisés au service de gynécologie obstétrique B du CHU Mohammed VI
entre Janvier 2005 et Décembre 2009. Le but de notre étude est d’élucider les particularités
épidémiologiques et cliniques du cancer du sein chez la femme. L’age moyen de nos patientes
était de 48,9 ans. On a noté une diminution du risque lié aux facteurs hormonaux, la majorité
des patientes avait une ménarche aprés 12ans, une premiere grossesse précoce, une parité
élevée, et une ménopause précoce. Néanmoins, I’allaitement prolongé a été rapporté seulement
chez 13,4%, la prise de la pilule constituait 42,5%. Les antécédents familiaux de cancer
gynécologique ont été rapportés chez 6,7%. Au plan clinique, le délai moyen de consultation
était tardif (8mois), I'atteinte élective du sein gauche (44,9%) et du quadrant supero-externe
(37,3%). L’étude histologique montrait que la majorité des tumeurs était des carcinomes
canalaires infiltrants (68,4%) avec un grade histopronostique SBR souvent élevé (Il et lll : 56,4%),
la présence d’emboles vasculaires dans11, 5%. avec des métastases ganglionnaires dans
33,9% .Les récepteurs hormonaux étaient positifs dans 18,6 % cas. Les métastases au moment
du diagnostic représentaient 5,7 %.La chirurgie radicale était la plus pratiquée dans 62,2%.Ces
résultats pourraient s’expliquer par le diagnostic tardif. D'ol la nécessité d’une politique

nationale de dépistage précoce pour lutter contre ce probleme.
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ABSTRACT

Le cancer du sein est le premier cancer de la femme dans le monde. C’'est la premiere
cause de mortalité par cancer féminin. Notre travail concerne une série rétrospective de 209 cas
de Cancer du sein hospitalisés au service de gynécologie obstétrique B du CHU Mohammed VI
entre Janvier 2005 et Décembre 2009. Le but de notre étude est d’élucider les particularités
épidémiologiques et cliniques du cancer du sein chez la femme. L'age moyen de nos patientes
était de 48,9 ans. On a noté une diminution du risque lié aux facteurs hormonaux, la majorité
des patientes avait une ménarche aprés 12ans, une premiere grossesse précoce, une parité
élevée, et une ménopause précoce. Néanmoins, I’allaitement prolongé a été rapporté seulement
chez 13,4%, la prise de la pilule constituait 42,5%. Les antécédents familiaux de cancer
gynécologique ont été rapportés chez 6,7%. Au plan clinique, le délai moyen de consultation
était tardif (8mois), I'atteinte élective du sein gauche (44,9%) et du quadrant supero-externe
(37,3%). L’étude histologique montrait que la majorité des tumeurs était des carcinomes
canalaires infiltrants (68,4%) avec un grade histopronostique SBR souvent élevé (Il et lll : 56,4%),
la présence d’emboles vasculaires dans11, 5%. avec des métastases ganglionnaires dans
33,9% .Les récepteurs hormonaux étaient positifs dans 18,6 % cas. Les métastases au moment
du diagnostic représentaient 5,7 %.La chirurgie radicale était la plus pratiquée dans 62,2%.Ces
résultats pourraient s’expliquer par le diagnostic tardif. D'ol la nécessité d’une politique

nationale de dépistage précoce pour lutter contre ce probleme.
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